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 RESUMEN
 El carcinoma de células renales presenta un venotropismo característico que afecta al 
4-10% de casos con infiltración venosa por trombo tumoral al diagnóstico. Dicha entidad clíni-
ca con diseminación a través del sistema venoso incluye un 50% con trombo tumoral limitado a 
la vena renal y un 10-25% con extensión suprahepática, llegando a alcanzar la aurícula derecha. 
La obstrucción parcial o completa ocasionada por el trombo tumoral influirá en el desarrollo o 
no de circulación colateral y con ello la sintomatología acompañante. La presencia de trombo 
tumoral, puede afectar a la sintomatología y al pronóstico, implica un adecuado diagnóstico 
por imagen, así como una óptima elección de la técnica quirúrgica, en ocasiones con concurso 
multidisciplinar. 
 Diversos estudios han presentados resultados oncológicos en pacientes intervenidos de 
nefrectomía radical con trombectomía, pero poca mención se ha hecho en cuanto a las compli-
caciones perioperatorias (CPO) en éstos pacientes. La tasa global de complicaciones descrita 
en la literatura es del 12,5%-36,6% determinada por el nivel del trombo, y una mortalidad del 
10% para niveles suprahepáticos. Los factores que influyen en la mortalidad perioperatoria 
(MPO, primeros 30 días tras la cirugía) incluyen comorbilidades, estado funcional, presencia 
de metástasis sincrónicas y el nivel de trombo tumoral. La experiencia del cirujano, traducida 
en el volumen de casos del centro hospitalario, podría representar un factor determinante de los 
resultados perioperatorios y oncológicos. 
 Durante la última década se ha producido un creciente interés en la evaluación del 
efecto volumen (número de casos-año) en las técnicas quirúrgicas complejas. Los defensores 
de la derivación selectiva de procedimientos con alta complejidad a centros de alto volumen, 
cómo por ejemplo el grupo Leapfrog, han basado sus recomendaciones en varios estudios que 
sugieren una correlación positiva entre el volumen-centro y el resultado perioperatorio. La 
centralización de determinados procedimientos o en su defecto entidades clínicas bien defi-
nidas, podrían beneficiarse de una reducción en las CPO con un consiguiente beneficio en los 
resultados quirúrgicos y la supervivencia global. Sin embargo, las limitaciones metodológicas 
de dichos estudios han llevado a una cuidadosa reconsideración para determinar qué procedi-
mientos, entre ellos predominantemente los oncológicos y cardiacos, tienen una correlación 
volumen-resultado. 
 Dentro de la patología uro-oncológica existen estudios del impacto de volumen-centro 
en los resultados funcionales y perioperatorios de la prostatectomía radical, cistectomía, nefrec-
tomía radical y nefrectomía parcial. La evaluación del volumen de casos de nefrectomía radical 
con trombectomía no ha sido estudiado hasta la fecha. El tumor renal con extensión venosa, 
representa un escenario clínico único para la evaluación el impacto volumen-centro, al tratarse 
de una entidad clínica poco frecuente, con un tratamiento quirúrgico complejo, no exento de 
eventuales complicaciones intra- y postoperatorias. 
Objetivos
I. Evaluar el efecto volumen-centro (número de casos-año por centro) en la morbilidad y la 
MPO de la cirugía del CCR con extensión venosa.
II. Determinar los factores pronósticos de las CPO, así como de la MPO y global. 
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Metodología
 Estudio basado en los datos del Consorcio Internacional de Cáncer Renal con Extensión Venosa 
(nombre original: “Internacional Renal Cell Carcinoma-Venous Thrombus Consortium (IRCCVTC)”). 
El consorcio fue creado en el año 2006, e incluye pacientes de Servicios de Urología de 23 Instituciones 
Internacionales, intervenidos de nefrectomía radical con trombectomía entre 1972 y 2014. 
 Estudio observacional retrospectivo multi-institucional, coordinado desde el Hospital 
Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda, dónde se aloja la base de datos central.
 Muestra a estudio: 2552 pacientes incluidos en la base de datos hasta noviembre 2014, 
intervenidos de nefrectomía con trombectomía por cáncer renal. Se calculó el número de casos 
de CCR con extensión venosa intervenidos al año por institución. El volumen-centro, expresado 
como la mediana del número de procedimientos por año, se evaluó como variable categórica. 
Los centros se dividieron en tertiles, creando tres categorías de volumen-centro de alto, medio 
y bajo volumen (AV ≥ 8 cirugías/año, MV 4-7 cirugías/año, BV≤ 3 cirugías/año). Los grupos se 
establecieron antes del análisis de resultados con el fin de evitar la selección de puntos de corte 
que podrían influenciar las asociaciones entre el volumen-centro y resultado.
 Estudio estadístico: Se analizaron las asociaciones entre el volumen-centro, las CPO 
(globales y graves: Clavien ≥3), MPO y la mortalidad global. Para el estudio de la asociación 
entre variables categóricas se utilizó el test χ2. La relación de las variables continuas fue anali-
zada por el test t-Student y la comparación múltiple por medio del análisis de varianza ANOVA. 
Para el análisis de los factores predictivos que influían en los resultados perioperatorios, se rea-
lizó un análisis de regresión múltiple mediante el modelo de regresión logística. Se incluyeron 
aquellas variables que pudiesen ser determinadas antes o durante la intervención quirúrgica. 
Las curvas de SCE fueron estimadas con el método de Kaplan-Meier aplicando el test de log-
rank para la comparación de 2 o más grupos. Se consideró una significación estadística del 
0,05 y las estimaciones con un intervalo de confianza del 95%. El análisis de datos se realizó 
mediante el programa estadístico SPSS v15.0. 
Resultados
 Análisis descriptivo: Un total de 2521 sujetos fueron analizados. La muestra global presenta-
ba una media de edad de 62,7 ± 11,4 años, siendo el 65% varones. La media del índice de comorbili-
dad de Charlson fue de 4,8 ± 3,2. El 83% de los sujetos tenían un estado ECOG ≤1 al diagnóstico. La 
forma de presentación de la enfermedad fue incidental en el 31% de los casos, frente a un 42% con 
sintomatología local y un 27% con sintomatología sistémica. La distribución del nivel anatómico 
del trombo fue nivel ≥ III en el 35% de la cohorte. Se identificaron metástasis sincrónicas en el 34%, 
siendo el pulmón la localización más frecuente de la diseminación a distancia. 
 Características según el perfil volumen-centro: La categorización según el volumen-cen-
tro agrupó las instituciones en 6 centros de AV, 10 centros de MV y 7 centros de BV. No se 
calculó el volumen-cirujano ante la ausencia de información sobre los cirujanos en nueve ins-
tituciones. Los pacientes intervenidos en centros de MV presentaban un mayor IMC (p<0,001) 
y mayor índice de comorbilidad de Charlson (p<0,001) respecto a centros de AV y BV. La sin-
tomatología local cómo forma de presentación fue más frecuente en los centros BV (p<0,001), 
siendo la sintomatología sistémica mayor en los centros de MV. Las características del tumor 
antes de la cirugía reflejaron que los centros de MV intervenían tumores con mayor cT y mayor 
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nivel del trombo (p=0,007), siendo los centros de AV los que realizaban un mayor volumen de 
nefrectomía citorreductora con trombectomía (p<0,001). 
 Resultados perioperatorios: La tasa de CPO globales fue de 57%, siendo un 12,5% com-
plicaciones graves (Clavien ≥3). En el análisis comparativo según el volumen-centro se observa-
ron diferencias tanto en las CPO globales, más frecuentes en BV, cómo en las CPO graves siendo 
significativamente menores en AV. La tasa de MPO fue del 5%, siendo significativamente menor 
en centros de AV (3%) en comparación con centros de MV (8%) y BV (7%), p<0,001.
 Análisis de variables predictivas de CPO: Tanto en el análisis univariante como mul-
tivariante, fueron factores predictivos de CPO globales a 30 días el índice de comorbilidad de 
Charlson >4, volumen-centro y cT. Los factores predictivos de CPO graves fueron el volu-
men-centro y cT, con mayor riesgo de CPO en los centros de MV.
 Análisis de variables predictivas de MPO: El análisis univariante demostró una relación 
entre la MPO y un índice de comorbilidad de Charlson >4, ECOG ≥2, presencia de síntomas 
sistémicos, cT, cN, nivel del trombo, volumen-centro, duración de la intervención >4horas, 
maniobra de Pringle, BCP, transfusión perioperatoria y CPO graves. Una vez introducidas en 
el modelo multivariante sólo se identificaron el índice de comorbilidad de Charlson >4 y un 
ECOG >1 como variables predictivas de MPO. La evaluación del perfil del centro, a pesar de 
observarse una mayor incidencia de MPO, no demostró ser factor pronóstico independiente. 
 Supervivencia cáncer específica: La mediana de seguimiento de la cohorte global fue de 
20,7 meses (RIQ 7,1-55,8). La SCE a 1, 5 y 10 años fue de 74,4%, 44,5%, y 30,5%, respectiva-
mente. Se encontraron diferencias entre la SCE entre los grupos de volumen-centro (log-rank 
p=0,007) con una estimación de SG a 5 años de 47,9%, 38,3% y 40,0% para los centros de AV, 
MV y BV, respectivamente, sin demostrarse una asociación independiente en el análisis multiva-
riante (p=0,132). Las variables con impacto en el pronóstico de la SCE fueron el índice de comor-
bilidad de Charlson >4 (p=0,05), nivel del trombo ≥III (p=0,05), pT4 (p<0,001), grado nuclear de 
Fuhrman IV (p=0,04), subtipo histológico papilar (p=0,003), invasión grasa (p=0,02) y metástasis 
sincrónicas (p=0,003). Ninguna variable quirúrgica se relacionó con la SG, siendo los factores con 
mayor peso en la predicción de SCE las características histopatológicas. 
Conclusiones
1. Los pacientes intervenidos en centros de medio volumen (4-7 procedimientos/año) tienen 
características clínicas y patológicas de peor pronóstico que el resto de centros.
2. El volumen-centro impacta en las CPO de la cirugía de CCR con trombo venoso. 
3. El volumen-centro, el índice de comorbilidad de Charlson >4 y el estadio clínico T demostra-
ron ser factores predictores de CPO en la nefrectomía con trombectomía por CCR.
4. La MPO fue de 3%, 8% y 7% (p<0,001) para centros de alto, medio y bajo volumen, res-
pectivamente. A pesar de las diferencias observadas, el volumen-centro no presentó asociación 
estadística como factor predictor de MPO. 
5. Los factores predictores de riesgo de MPO fueron un índice de Charlson >4 y un ECOG >1. 
No se identificaron factores quirúrgicos como predictores de los resultados perioperatorios.
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 1. INTRODUCCIÓN
 Durante las últimas décadas se ha logrado un progreso considerable en el tratamiento 
de la patología oncológica gracias a la optimización en el diagnóstico precoz, el avance de los 
tratamientos con estrategias quirúrgicas y sistémicas innovadoras y tendentes al  manejo indi-
vidualizado de los pacientes. Debido a un aumento de incidencia en determinadas patologías 
oncológicas, el impulso en la investigación logra mejorar los resultados perioperatorios y de 
supervivencia en determinadas situaciones clínicas. El avance de las técnicas de imagen, las 
técnicas quirúrgicas y los cuidados perioperatorios protocolizados, permiten mejorar los re-
sultados en algunas patologías, siendo necesaria la identificación de qué parámetros clínicos, 
quirúrgicos, histológicos o moleculares, impactan en los resultados globales de la enfermedad.
 En el carcinoma de células renales (CCR) se pueden identificar distintas etapas según 
el estadio diagnóstico. El CCR tiene una evolución característica por su venotropismo y su 
presentación con extensión venosa es poco frecuente, descrita en el 4-10% de los CCR diagnos-
ticados (1). La cirugía es compleja y no exenta de complicaciones, estando determinada por el 
nivel del trombo tumoral. Se trata de una entidad clínica poco frecuente dónde la planificación 
quirúrgica y los cuidados perioperatorios podrían impactar en los resultados globales. 
 Durante la última década se ha producido un creciente interés en la evaluación del efec-
to volumen-centro (número de procedimientos/año) en las técnicas quirúrgicas complejas. La 
centralización de determinados procedimientos o en su defecto entidades clínicas bien defini-
das, podrían beneficiarse de una reducción en las complicaciones perioperatorias (CPO) con un 
consiguiente beneficio en los resultados quirúrgicos y la supervivencia global (SG). Dentro de 
la patología uro-oncológica existen estudios del impacto del volumen-centro en los resultados 
funcionales y perioperatorios de la prostatectomía radical (PR), cistectomía radical (CR), ne-
frectomía radical (NR) y nefrectomía parcial (NP). La evaluación del impacto del volumen de 
casos en los resultados de la NR con trombectomía no ha sido estudiado hasta la fecha. El tumor 
renal con extensión venosa, representa un escenario clínico único para la evaluación el impacto 
volumen de casos-resultado, al tratarse de una entidad clínica poco frecuente, con un tratamien-
to quirúrgico complejo, no exento de eventuales complicaciones intra- y postoperatorias. 
1.1 Epidemiología
 El cáncer renal representa el 3% de los tumores malignos en el adulto, siendo la ter-
cera neoplasia genitourinaria en frecuencia. Es el séptimo cáncer más frecuente en el varón y 
el noveno en la mujer, con una relación 1,6:1, presentando un pico de incidencia entre los 60 
y 70 años de edad (2). Con diferencias en su prevalencia en el mapa geográfico e interracial, 
la forma de presentación del mismo ha evolucionado debido al aumento de uso de pruebas de 
imagen con una tendencia hacia estadios más precoces en el momento del diagnóstico. Con una 
representación del 90%, el CCR es el más frecuente entre las neoplasias renales. A pesar de los 
avances en el diagnóstico alrededor de 20-30% de los pacientes todavía presentan metástasis al 
diagnóstico. La incidencia de CCR imponen una carga epidemiológica mundial considerable 
(3). El aumento general de la incidencia parece haber tocado techo y una disminución en inci-
dencia y en la mortalidad se ha experimentado ya en algunos países. 
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1.1.1  Incidencia
Incidencia Mundial del CCR
 Se estima que la incidencia a nivel mundial es de aproximadamente 209.000 nuevos 
casos al año (2). La incidencia varía geográficamente, existiendo un incremento anual del 2% 
con tendencia a la estabilización en los últimos años (2,4). Las tasas de incidencia predominan 
en áreas desarrolladas como Europa, EEUU y Australia, siendo menor su frecuencia en Japón, 
China o India (5). El aumento de la incidencia del CCR puede ser atribuible a una mayor pre-
valencia de factores de riesgo y el uso más frecuente de pruebas de imagen, explicando así las 
variaciones geográficas.
 Un aumento en incidencia fue observado entre 1975 y 1998 en el registro Vigilancia, 
Epidemiología y Resultados Finales (SEER) para EE.UU., con mismas tendencias observadas 
en Europa (6,7). En el mismo registro se analizaron diferencias interraciales demostrando que 
los pacientes de raza negra presentaron un incremento diferencial mayor en incidencia frente al 
mismo rango de edad y estadio tumoral en aquellos de raza blanca (4,5% vs 2,9%, respectiva-
mente). En el mismo registro también se observó que los asiático-americanos tenían aproxima-
damente la mitad de riesgo de CCR que cualquier otra raza, lo cual resulta coherente con una 
menor incidencia en CCR observada en países asiáticos (8).
Incidencia de CCR en Europa
 Los últimos datos actualizados de incidencia de cáncer renal en Europa estimaron 
115,200 nuevos casos al año con 49,000 muertes por la enfermedad (4,9). La tasa estimada de 
incidencia ajustada por edad por cada 100.000 habitantes en Europa era de 17,2 en varones 
(n= 71.740) y 8,1 (n= 43.440) en mujeres en 2012, Tabla 1. Las tasas de incidencia varían den-
	
tro del propio continente con 
tasas más altas en países cómo 
República Checa, Lituania e 
Islandia, frente a las tasa más 
bajas en Bulgaria, Suiza, Chi-
pre y Macedonia (5). Las dife-
rencias geográficas en la inci-
dencia estimada en Europa se 
resumen en la Figura 1. A pesar 
de una incidencia incremen-
tal mundial, Levi y cols. ana-
lizaron la incidencia de CCR 
entre 1980 y 2004 en Europa 
demostrando una tendencia a 
la estabilización en el número 
de casos anuales e incluso la 
disminución en incidencia en 
algunos países de Europa del 
norte y occidental, a excepción 
de Reino Unido, mientras la in-
cidencia en Europa del Este ha 
aumentado (6). 
Figura 1. Distribución de la tasa de incidencia de CCR /100.000 
habitantes en Europa
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1.1.2 Mortalidad
 El cáncer de riñón representó 102.000 muertes a nivel mundial, con una mortalidad más 
del doble para varones frente a mujeres. Las tasas globales de mortalidad fueron más altas en 
América del Norte, Australia/Nueva Zelanda y Europa. África y Asia reportaron la las tasas de 
mortalidad más bajas (10).
 En 2012 en Europa el número estimado de muertes por cáncer de riñón era 49.000, alre-
dedor de 2,2% de todas las muertes por cáncer (31.290 varones (tasa 7,2) y 17.660 mujeres (tasa 
2,8), tabla 1. Las tasas de mortalidad para el CCR en los países Europeos han aumentado hasta 
finales de los 80`s y principios de los 90`s, teniendo desde entonces tasas de mortalidad estabi-
lizadas o en disminución (6). En total las tasas de mortalidad se redujeron de 4,8 por 100.000 
habitantes en 1990-1994 a 4,1 en 2000- 2004 en varones, y 2,1 a 1,8 por 100.000 habitantes en 
mujeres. Las tasas de mortalidad varían dentro de los distintos países europeos. Desde 1990 se 
observan en Francia, Alemania, Italia, Austria y los Países Bajos disminución en la mortalidad 
por CCR. La disminución fue generalmente mayor en los varones que en mujeres, sin embargo 
todavía en la actualidad algunos países europeos siguen presentando una tasa de mortalidad 
con tendencia al alza, cómo son Estonia, Irlanda y Grecia, entre otros, figura 2. Esta tendencia 
favorable de la mortalidad en Europa, podría en parte explicarse por las mejoras en el diagnós-
tico y el tratamiento, y por el aumento de la incidencia de las masas renales de pequeño tamaño, 
pero no justifican las diferencias geográficas en incidencia y mortalidad, considerando así los 
factores relacionados con el estilo de vida estrechamente ligados a la etiopatogenia del cáncer 
renal (11).
Tabla 1. Estimación de incidencia y mortalidad global de CCR en 2012
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*Tasa de incidencia ajustada por edad de población/100.000 habitantes, **Tasa de mortalidad ajustada por 
edad de población/100.000 habitantes
EEUU: Estados Unidos de América; V: Varón; M: Mujer
  Número de casos Tasa Incidencia*  Número de muertes Tasa de mortalidad** 
  V M V M  V M V M 
           
Estados Unidos de América (1)  61,560 15,3  14,080 3,8 
   38,270 23,290      9,070 5,010     
                   
Europa (3)  115,200 12,1  49,000 4,7 
   71,740 43,440 17,2 8,1  31,290 17,660 7,2 2,8 
           
Norte de Europa  9,510 5,890 15,7 8,1  4,070 2,560 6,3 3,0 
Europa del Este  23,800 16,550 17,0 8,2  11,700 6,850 8,4 3,0 
Europa occidental  23,040 13,390 18,9 9,1  9,640 5,280 7,1 2,8 
Sur de Europa  15,390 7,620 15,8 6,3  5,900 2,980 5,5  2,0 
           
República Checa   2,120 1,200 34,9 15,0  670 430 10,9 4,7 
España  4,350 2,130 15,7 6,4  153 76 5,0 1,9 
Macedonia  60 50 5,3 4,4  10 <5 3,0 1,9 
           
	
  Número de casos Tasa Incidencia*  Número de muertes Tasa de mortalidad** 
  V M V M  V M V M 
           
Estados Unidos de América (1)  61,560 15,3  14,080 3,8 
   38,270 23,290     9,070 5,010     
                   
Europa (3)  115,200 12,1  49,000 4,7 
   71,740 43,440 17,2 8,1  31,290 17,660 7,2 2,8 
           
Norte de Europa  9,510 5,890 15,7 8,1  4,070 2,560 6,3 3,0 
Europa del Este  23,800 16,550 17,0 8,2  11,700 6,850 8,4 3,0 
Europa occidental  23,040 13,390 18,9 9,1  ,640 5,280 7,1 2,8 
Sur de Europa  15,390 7,620 15,8 6,3  5,900 2,980 5,5  2,0 
           
República Checa   2,120 1,200 34,9 15,0  670 430 10,9 4,7 
España  4,350 2,130 15,7 6,4  153 76 5,0 1,9 
Macedonia  60 50 5,3 4,4  10 <5 3,0 1,9 
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Europa occidental  23,040 13,390 18,9 9,1  9,640 5,280 7,1 2,8 
Sur de Europa  15,390 7,620 15,8 6 3  5,900 2,980 5,5  2,0 
           
República Checa   2,120 1,200 34,9 15,0  670 430 10,9 4,7 
España  4,350 2,130 15,7 6 4  153 76 5,0 1,9 
Macedonia  60 50 5,3 4,4  10 <5 3,0 1,9 
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 En los EE.UU., las ta-
sas de mortalidad por CCR au-
mentaron de 1,5 por 100.000 
habitantes en 1983 a 6,5 por 
100.000 habitantes en 2002 
(12). La tendencia temporal 
se asimila a la Europea en la 
última década con una estabili-
zación y posterior descenso en 
la mortalidad desde 2006 (13). 
Las tasas de supervivencia re-
lativa a 5 años han mejorado 
con el tiempo para los pacien-
tes con CCR de 56,4% (1983-
1987) a 68,9% (1998-2002), 
figura 3 (7,14).  En el análisis 
de la base de datos SEER, se 
confirma el incremento en las 
tasas de supervivencia a 5 años 
para CCR, con un incremento 
en supervivencia tanto para la 
enfermedad localizada cómo 
	
para la enfermedad avanzada, de 88,4% (1992-1995) al 91,8% (2004-2010) y de 7,3% (1992-
1995) a 12,3% (2004-2010), respectivamente. 
1.1.3 Migración temporal de estadios
 
 En las últimas décadas el diagnóstico de cáncer renal se ha visto afectado a expensas de 
un aumento en el diagnóstico de las masas renales de pequeño tamaño, persistiendo un tercio de 
los casos avanzados al diagnóstico. Paralelamente, al tratarse de una enfermedad con tratamien-
to prioritariamente quirúrgico, las tasas de cirugía renal se han incrementado de manera consi-
derable (15). Descrito previamente, la incidencia de CCR es cada vez mayor, debido en parte a 
un aumento en el uso de pruebas de imagen. Diferentes estudios avalan que los tumores renales 
se diagnostican en etapas más precoces, con un menor tamaño y se asocian a una mejor supervi-
Figura 2. Distribución de la tasa de mortalidad por CCR /100.000 
habitantes en Europa
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Figura 3. Tendencia temporal de incidencia y supervivencia de CCR en EE.UU.
vencia cáncer específica 
(SCE). Hock y cols. ana-
lizaron datos del registro 
SEER en CCR, dónde 
no encontraron diferen-
cias significativas en la 
forma de presentación 
de CCR diagnosticados 
entre 1973 y 1985 frente 
a 1986 y 1998 (16). La 
ausencia de disminución 
en la presentación de la 
enfermedad a distancia, 
a pesar del aumento de 
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la detección de cáncer renal locali-
zado, indica que otros factores tam-
bién pueden estar contribuyendo a la 
creciente incidencia de cáncer renal. 
Sin embargo, el resultado negativo 
de Hock y cols. con respecto a la 
migración de estadios pudo haber 
sido resultado de cómo los autores 
definieron los grupos en su análisis, 
enfermedad localizada, enfermedad 
localmente avanzada y enfermedad a 
distancia. De hecho, Hollingsworth 
y cols. más recientemente, analiza-
ron de nuevo datos de SEER y se-
ñalaron que el mayor incremento en 
incidencia parece ser a expensas de 
	
Figura 4. Migración temporal de estadios en CCR. Datos de la 
NCDB 1993-2004.
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estadios más bajos (17). El patrón de migración de estadios es evidente a partir del análisis de 
Kane y cols. con datos de la National Cancer Database (NCDB).  El estadio I se incrementó 
aproximadamente de un 43,0% a un 57,1% entre 1993 y 2004, y la proporción del CCR diag-
nosticados en estadio IV se redujo de 27,4% a 18,7%. Hubo una disminución concomitante en 
la proporción del resto de estadios  en el mismo intervalo de tiempo, Figura 4.  La media del 
tamaño tumoral en aquellos con estadio I al diagnóstico también se redujo de 4,1cm (IC 95%, 
4,0-4,1) en 1993 a 3,6 cm (IC 95%, 3.6 a 3.7) en el año 2004.
 Dentro de las series publicadas, es importante considerar los sesgos de las mismas. La 
mayoría incluyen información de pacientes intervenidos con estadios patológicos frente a aque-
llos con enfermedad avanzada con estadios clínicos. La información difiere en la comparación 
de las cohortes teniendo un sesgo de selección en aquellos tratados frente a aquellos observa-
dos. Se ha de considerar también que las series que evalúan la tendencia temporal del cáncer 
renal informan de incidencia y SCE en CCR sin diferenciar los tipos histológicos que difieren 
en pronóstico (74% de la NCDB tenían histología no especificada). A pesar de un aumento en 
la incidencia de masas renales de pequeño tamaño, una mayor proporción de neoplasias benig-
nas es diagnosticado en este subgrupo, frente a patrones histológicos con peor pronóstico en 
estadios avanzados lo cual justificaría la estabilización de la mortalidad por CCR a pesar de un 
aumento de incidencia en estadios precoces. 
1.2 Etiopatogenia
 El CCR puede presentarse de forma esporádica o de forma hereditaria.  Con una pre-
sentación tan sólo del 5% como síndrome hereditario, la mayoría de casos son esporádicos sin 
haber sido determinadas las causas exactas (18). Existen factores etiológicos considerados de 
riesgo para el desarrollo del mismo. La importancia de dichos factores en el desarrollo de CCR 
ha de tenerse en cuenta en la educación de la población, al tratarse de factores modificables en 
el estilo de vida.
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1.2.1 Factores de riesgo
1.2.1.a Tabaquismo
 La evidencia epidemiológica sugiere que el tabaquismo es el factor de riesgo mejor 
establecido para el CCR. La relación del hábito tabáquico y el desarrollo de CCR ha sido eva-
luado en numerosos estudios epidemiológicos con una relación relativa de riesgo de 1,4 a 2,5 
frente a los controles (19–21).  Los estudios que apoyan la relación causal revelan una corre-
lación dosis-respuesta siendo la dosis acumulativa, así como se produce una disminución del 
riesgo en el caso del abandono del tabaco (22).  Las mayores estimaciones del riesgo derivan de 
estudios de casos y controles y estudios de cohortes. Hunt y cols. resumen en el mayor metaaná-
lisis hasta la fecha con 8.032 casos y 13.800 controles incluidos, estimaciones de cohortes que 
se basan en una población de 1.457.754 habitantes con 1326 casos de CCR. El riesgo relativo 
(RR) para CCR en fumadores frente a no fumadores fue 1,38 (IC 95%: 1,27-1,50). La relación 
dosis-respuesta se demostró con RR para fumadores de 1-9 cigarrillos/día, 10-20 cigarrillos/día 
y >20 cigarrillos/día de 1,60 (IC 95%: 1,21-2,12), 1,83 (IC 95%: 1,30 -2,57) y 2,03 (IC 95%: 
1,51-2,74), respectivamente (19). Las ventajas de dejar de fumar fueron confirmadas por una 
reducción  del riesgo para aquellos que habían dejado de fumar durante hacía más de 10 años, 
en comparación con los que lo habían dejado hacía 1-10 años. 
 No sólo se ha demostrado la relación causal, si no que tras el diagnóstico del CCR la 
persistencia del hábito tabáquico influye en la SCE con aumento de mortalidad en los pacientes 
fumadores (19,23). En un metaanálisis que incluyó 14 estudios con un total de 343.993 pacien-
tes intervenidos de nefrectomía por CCR se demostró una asociación entre el tabaquismo y 
la mortalidad global (hazard ratio (HR) 1,30; IC 95%: 1,07-1,58), persistiendo dicha relación 
también en la mortalidad cáncer específica (MCE) (HR 1,50; IC 95%: 1,10-2,05). 
1.2.1.b Hipertensión arterial 
 La hipertensión se ha asociado con el riesgo de CCR en varios estudios de cohortes 
prospectivos con un RR 1,4-2,2 (24–27). Describen que la elevación de la tensión arterial au-
menta el riesgo de desarrollar un CCR con una relación dosis-respuesta observada en dos de 
dichos estudios. Diversos estudios evaluaron la implicación de la medicación anti-hipertensiva, 
entre ellos los diuréticos, sobre el riesgo de CCR. Por lo general con resultados contradictorios 
en distintas publicaciones, no se ha logrado evaluar la contribución independiente de la hiper-
tensión arterial y los fármacos anti-hipertensivos por separado (28). Los datos indican que la 
elevación de la presión arterial, más que el uso de medicación, es el factor causal que aumenta 
riesgo de CCR (29). Dos estudios de cohortes sugieren que un mejor control de la presión ar-
terial puede reducir el riesgo (24,27), mientras que el uso de medicamentos anti-hipertensivos 
incluyendo diuréticos no es probablemente un factor de riesgo causal. La asociación observada 
entre el uso de diuréticos y otros fármacos antihipertensivos puede ser debido a su implicación 
como factor de confusión.
 La fisiopatología de la tensión arterial en el desarrollo del CCR es desconocido, aunque 
en la patogenia de la enfermedad existen casos con producción de renina por las células tumo-
rales (30). El eje renina-angiotensina-aldosterona es fundamental en el control de la tensión ar-
terial, y una mayor producción de renina conlleva el desarrollo de hipertensión cómo síndrome 
paraneoplásico del CCR (31). 
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Si bien, no sólo como factor causal o producto de la enfermedad, estudios de supervivencia 
también señalan a la elevación de la tensión arterial cómo factor pronóstico, demostrando que 
el riesgo de muerte por CCR aumenta de manera dosis-respuesta con el aumento y control de la 
tensión arterial (>160mmHg frente a <120mmHg) con un RR 1,87 (IC 95%: 1,38-2,53) durante 
el seguimiento de la enfermedad (32).
1.2.1.c Obesidad
 El exceso de peso se ha establecido como un factor de riesgo para el CCR en varios 
estudios de casos y controles y de cohortes. La mayoría de los estudios investigaron el 
índice de masa corporal (IMC), siendo la obesidad central medida por el índice cintura-ca-
dera menos estudiada en el desarrollo del CCR. Un metaanálisis que evaluó la relación de 
obesidad y sobrepeso en el desarrollo de cáncer, incluyó estudios prospectivos que eviden-
ciaron una asociación entre el IMC y el riesgo de CCR. La estimación relativa del riesgo 
de CCR (por cada 5 kg/m2 de aumento en el IMC) fue de 1,24 en varones y 1,34 en mujeres 
(33). Los resultados sugieren una mayor asociación en mujeres, pero dicha diferencia no 
ha sido demostrada en el estudio de cohortes noruego (34). En general, la evidencia sobre 
las diferencias específicas en sexo y la asociación entre el IMC y el riesgo de CCR no son 
concluyentes (35). Los estudios que investigan la distribución de la grasa corporal sugieren 
un aumento del riesgo de CCR con el aumento del índice cintura-cadera (36), pero la evi-
dencia es demasiado limitada para concluir que la obesidad central es un factor de riesgo 
de CCR, independientemente del IMC. 
 Los estudios epidemiológicos que evalúan la prevalencia de la obesidad mundialmente, 
alarman de un aumento de incidencia de la misma con mayor incremento en países subdesa-
rrollados frente a la estabilización de obesidad en países cómo EE.UU. y Europa Occidental 
(37). La distribución de la obesidad y su relación causal con el CCR podría explicar en parte la 
tendencia temporal y geográfica de la incidencia del cáncer renal en la actualidad. 
1.2.2 Factores genéticos y síndromes familiares
 Aún siendo la mayoría de casos de CCR esporádicos, se estima que aproximadamente 
un 5% son hereditarios. El mejor conocimiento de la carcinogénesis renal proviene del estudio 
de los síndromes heredo-familiares, como el Síndrome von Hippel-Lindau. Su investigación ha 
aportado información determinante sobre los mecanismos moleculares del cáncer renal (38,39). 
Además, el mayor conocimiento de estos mecanismos ha servido como escenario de estudio 
para el diseño de nuevas estrategias terapéuticas dirigidas a rutas moleculares específicas como 
la del factor inducible por hipoxia (HIF).
 Las formas hereditarias de CCR suelen diferenciarse de las esporádicas por manifestarse 
con una localización bilateral, multifocal y de presentación temprana (3ª década de la vida). Es 
común el antecedente familiar, al tratarse de enfermedades con herencia autosómica dominan-
te, por lo que el estudio genético y de imagen en familiares de primer grado es aconsejado. Se 
tratan de síndromes donde el desarrollo de CCR es común pero difieren en las manifestaciones 
extrarrenales, la histología del CCR y el genotipo. En la tabla 2 se resumen las características 
de los CCR familiares. 
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Síndrome Gen Subtipo Histológico 
Manifestaciones 
Extrarrenales 
    
von Hippel-Lindau genVHL                                 (cromosoma 3p25-26) CCR células claras 
Hemangioblastomas de SNC 
y retina, Feocromocitoma, 
Quistes pancreáticos 
Síndrome hereditario 
papilar tipo I 
proto-oncogen c-met 
(cromosoma 7q31-34) CCR papilar tipo I 
Limitado al riñón, 
múltiples/bilaterales  
Leiomiomatosis 
familiar  
Fumarato Hidratasa 
(cromosoma 1q42-43) CCR papilar tipo II 
Leiomiomas cutáneos, 
Leiomiomas uterinos 
Síndrome Birt-Hogg-
Dube 
gen BHD1 
 (cromosoma 17p11.2) 
CCR cromófobo    
Oncocitomas 
Fribromas cutáneos, Quistes 
pulmonares, neumotórax, 
*carcinoma urotelial 
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1.2.2.a Enfermedad de von Hippel-Lindau 
 La enfermedad de von Hippel-Lindau (VHL) es una entidad con expresividad variable, que 
predispone al desarrollo de varias neoplasias durante la infancia y la edad adulta con una frecuencia 
de 1/36.000 recién nacidos vivos. De penetrancia incompleta, la transmisión es autosómica domi-
nante. Las mutaciones se presentan en el gen VHL (3p25-26) y se identifican en el 100% de los ca-
sos. El gen VHL es un gen supresor que participa en el complejo de ubiquitina-ligasa que contiene 
Elonginas B y C, Cul-2, figura 5. El HIF-α, está bajo el control de este complejo ubiquitina-ligasa 
(40,41). La mutación o inactivación del gen VHL produce un expresión no controlada del HIF-α 
con su posterior acumulación intracelular (42). El aumento de concentración de HIF-α sobreexpre-
sa entre otros al factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), el factor de crecimiento tumoral 
(TGF-α) y el factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF). La sobreexpresión de dichos 
factores estimulará así la angiogénesis y el desarrollo del CCR tipo células claras. 
Tabla 2. Síndromes Heredo-familiares de Cáncer Renal.
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Figura 5. Mutación gen VHL. Relación con el complejo ubiquitina-ligasa, 
acumulación del HIF-α. 
 El 25-45% desarro-
llan CCR de subtipo célu-
las claras, siendo la causa 
de muerte más frecuente en 
estos pacientes. Los heman-
gioblastomas retinianos son 
la manifestación más precoz 
de la enfermedad, y suelen 
aparecer en la 2ª década de 
la vida en el 60% de los ca-
sos. Los hemangioblastomas 
del sistema nervioso central 
(SNC), cerebelo y médula, 
aparecen en el 70% de los 
pacientes en torno a los 30 
años de edad. Determinado 
por la mutación que presen-
ten, aquellos con mutación 
tipo 1 no desarrollarán feo-
cromocitomas.   
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En los que presentan la mutación del gen VHL tipo 2 los feocromocitomas pueden identificarse 
hasta en el 10-20% de los casos (tipo 2a bajo riesgo de CCR frente a la mutación tipo 2b con 
alto riesgo de desarrollar CCR). Los quistes renales múltiples son alteraciones frecuentes, al 
igual que los quistes pancreáticos. Los cistoadenomas papilares del epidídimo y del ligamento 
ancho afectan al 25% de los varones y al 10% de las mujeres, respectivamente. En el oído in-
terno, el tumor del saco endolinfático aparece en el 15% de los pacientes.
1.2.2.b Síndrome hereditario papilar tipo I
 El síndrome hereditario papilar tipo I también denominado carcinoma renal papilar he-
reditario, es una entidad rara con una frecuencia desconocida (40). De penetrancia incompleta, 
su origen es una mutación en el proto-oncogen c-met (7q31-34). Su expresión fenotípica se 
limita al riñón con desarrollo de tumores renales con una forma de presentación multifocal y/o 
bilateral con subtipo histológico carcinoma renal papilar (CCRp) tipo 1, que se desarrollará en 
el 50% de los pacientes. La detección de mutaciones en pacientes con CCRp tipo 1 aparente-
mente esporádicos, es excepcional, por lo que el estudio genético debería ofrecerse a pacientes 
con CCRp de tipo 1 y antecedentes familiares de la enfermedad.
1.2.2.c Leiomiomatosis familiar (HLRCC)
 La Leiomiomatosis familiar (LHCCR) es una entidad que predispone al desarrollo de 
tres tipos de tumores con gran variabilidad clínica. El origen de la LHCCR es la inactivación del 
gen de la fumarato hidratasa (FH) (1q42-43), que se comporta como gen supresor, integrado en 
el ciclo de Krebs, la cual convierte fumarato a malato. La acumulación del fumarato inhibe la 
enzima que hidroliza el HIF-α, contibuyendo a la acumulación de HIF-α (39,43). De herencia 
autosómica dominante y penetrancia incompleta, la tasa de detección de mutaciones en FH es 
elevada (80-100%) en familias con LHCCR.
 Estos pacientes desarrollan leiomiomas cutáneos (distribuidos por tronco, extremidades, 
cabeza o cuello), leiomiomas uterinos (raramente leiomiosarcomas, generalmente múltiples y 
de gran tamaño) y CCRp tipo 2. El CCRp tipo 2 en estos pacientes presenta un comportamiento 
clínico agresivo y de mal pronóstico, presentándose en el 15-40% de los pacientes, en torno a la 
4ª década de la vida. Generalmente se manifiestan como lesión unilateral única, aunque se han 
descrito formas multifocales y bilaterales (44). 
1.2.2.d Síndrome Birt-Hogg-Dube
 El síndrome de Birt-Hogg-Dubé es una enfermedad caracterizada por lesiones cutáneas, 
pulmonares y CCR (45). La mutación en el gen BDH1 (17p11.2),  se identifica en el 89% de 
los pacientes. Se trata de un gen supresor y su herencia es autosómica dominante. El desarrollo 
de CCR en éste síndrome tiene una penetrancia incompleta con una frecuencia de neoplasias 
renales en el 20-30% de los casos, presentándose de forma multifocal y bilateral (46). 
 Las lesiones cutáneas aparecen en cara, cuello y región superior del tronco, en la 2ª 
década de la vida. Consisten en fibrofoliculomas (diagnóstico histológico), tricodiscomas (si-
milares a los angiofibromas) y acrocordones. El diagnóstico del síndrome se realiza tras la 
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identificación de 5 o más lesiones cutáneas. Los quistes pulmonares se identifican en el 80% 
de los pacientes. El riesgo de neumotórax espontáneo es del 24-32% a lo largo de la vida. El 
subtipo histológico y la frecuencia de los distintos tipos de CCR en los pacientes con síndrome 
de Birt-Hogg-Dubé es variable. La edad media de aparición de CCR en éstos pacientes son los 
48 años siendo el CCR tipo cromófobo y el oncocitoma las neoplasia renales más frecuentes en 
estos pacientes. 
 
 Los CCR de ratones knock-out para BDH1 muestran activación de la ruta mTOR. El 
uso de fármacos inhibidores de mTOR podrían tener implicaciones terapéuticas en estos pa-
cientes (47).
1.2.2.e Esclerosis tuberosa
 La Esclerosis Tuberosa (ET) es un trastorno caracterizado por la presencia de hamarto-
mas en múltiples órganos (piel, SNC, riñón, corazón, retina y pulmón). De herencia autosómica 
dominante, la mayoría de casos son de novo. Su origen está causado por mutaciones en los 
genes TSC1 (9q34) y TSC2 (16p13.3) (48). 
 En casi el 100% de los casos se presentan manifestaciones del SNC que incluyen epi-
lepsia, trastornos de aprendizaje, retraso cognitivo, trastornos de conducta y autismo. Las le-
siones cutáneas son frecuentes presentando angiofibromas faciales y máculas hipocrómicas. 
Entre el 50-80% de los pacientes desarrollan lesiones renales. La lesión renal más frecuente 
son los angiomiolipomas, seguidos de quistes simples, oncocitomas y CCR. Tan sólo un 1-4% 
desarrollarán CCR, el cual se presenta en una edad temprana, siendo el subtipo células claras la 
forma más frecuente (48). Existe riesgo de desarrollar otros tumores como son el cordoma, el 
ependimoma, el astrocitoma, o el rabdomioma miocárdico.
1.2.3 Otros factores
 Existen otros factores relacionados con la etiopatogenia del CCR con resultados con-
tradictorios entre los estudios publicados. Se ha identificado cómo factor de protección, el con-
sumo moderado de alcohol con mayor protección en mujeres (49). Otros factores de riesgo 
modificables, como la exposición ocupacional, la ingesta de determinado fármacos, la dieta y 
la diabetes, presentan asociaciones débiles con el CCR y los resultados de los distintos estudios 
observacionales resultan controvertidos. 
1.2.3.a Enfermedad quística renal adquirida
 La enfermedad quística renal adquirida se presenta en pacientes con insuficiencia renal 
(IR) terminal a menudo sometidos a hemodiálisis de manera crónica (50). Desarrollan de forma 
secundaria múltiples quistes renales hiperplásicos bilaterales y en ocasiones adenomas renales. 
El 30% de estos paciente desarrollarán CCR (51). Bretan y cols. desarrollaron la teoría que los 
quistes hiperplásicos y adenomas presentes en ésta enfermedad podían evolucionar hacia CCR, 
sin embargo ningún otro estudio a avalado dicha hipótesis (52). De manera característica la 
presentación de CCR es temprana en pacientes en hemodiálisis con enfermedad quística adqui-
rida, frente a la edad de presentación de la población general. La incidencia es más frecuente 
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en el varón con una proporción varón/mujer de 7:1. Algunos investigadores han descrito que 
los quistes involucionan después del trasplante renal. Sin embargo, el riesgo de CCR tras el 
trasplante puede no disminuir existiendo la presencia de CCR en riñones nativos de pacientes 
trasplantados (51). 
1.2.3.b Diabetes mellitus
 Existe evidencia de la relación entre Diabetes mellitus (DM) y su relación causal con el 
cáncer. En el caso del cáncer renal, la evidencia hasta la fecha es controvertida. Existen estudios 
de cohortes que señalan un aumento de RR de CCR  de 1,3 y 1,7 en varones y mujeres con DM, 
respetivamente (53,54). Sin embargo dichos resultados no han sido avalados por otros estudios 
publicados (55,56). Un estudio epidemiológico reciente no encontró asociación significativas 
entre DM y CCR, concluyendo que el sobrepeso y la obesidad están débilmente asociados con 
CCR siendo la DM un factor de confusión sin ser la DM un factor causal independiente (57).
1.2.3.c Infecciones del tracto urinario
 Los estudios de cohortes que evalúan el antecedente de infecciones recurrentes del trac-
to urinario y el desarrollo de CCR son limitadas. Chow y cols. investigaron la incidencia y el 
riesgo de infección urinaria en una cohorte Sueca de 61.144 pacientes con antecedentes de 
litiasis urinaria 1965 y 1983 (58). Con un seguimiento de 25 años no se observo un aumento de 
incidencia en aquellos con historia de ITU. Resultados contradictorios no demuestran la asocia-
ción causal de la ITU con el CCR (59).
1.2.3.d Dieta
 El cambio de incidencia del CCR y las diferencias geográficas en los últimos años, su-
gieren que el estilo de vida, incluyendo la dieta y la exposición a tóxicos, juegan un papel en el 
desarrollo de CCR.
• Proteínas y grasas: Un alto consumo de proteínas podría aumentar el riesgo de CCR debido 
al efecto nocivo de los residuos nitrogenados. Los estudios prospectivos que evalúan las die-
tas con alto contenido proteico no presentaron asociación con el CCR. Un metaanálisis de 13 
estudios de cohortes en los EE.UU., Canadá y Europa no observó ninguna asociación entre la 
proteína total, la proteína animal o la proteína vegetal y el riesgo de CCR (60). Los resultados 
de los estudios de casos y controles sobre el consumo de grasas (vegetales, productos lácteos, 
saturadas, monoinsaturadas, poliinsaturadas) y el riesgo de CCR son inconsistentes, sin demos-
trar una asociación entre ambos (60). 
• Vitaminas: Los estudios prospectivos de uso de preparados multivitamínicos y el riesgo de 
CCR no han encontrado ninguna asociación (61).
• Frutas y verduras: Existen estudios prospectivos que demuestran una relación causal de las 
frutas y verduras como factor protector del CCR, no siendo avalados por los dos grandes estu-
dios Europeo y Norteamericano que evaluaron dicho factor (62-64).
27
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
• Alcohol: Los estudios sobre el consumo de alcohol muestran una asociación inversa del con-
sumo moderado frente al CCR, siendo dicha asociación protectora mayor en mujeres (49,65).
1.2.3.e Exposición ocupacional y medio ambiente
 Varios estudios presentan resultados que sugieren un aumento del riesgo de cáncer re-
nal relacionados con la exposición a determinados agentes. Un estudio internacional de casos 
y controles encontró asociaciones significativas similares al estudio multicéntrico alemán con 
la exposición ocupacional al cadmio (RR 2,0), hierro y acero (RR 1,6) y asbestos (RR 1,4), así 
como otros productos derivados del petróleo (RR 1,6) (66,67).
 El tricloroetileno, un disolvente utilizado como desengrasante de vapor para la limpieza 
de piezas de metal, se relacionó con el CCR en estudios de carcinogénesis en animales. Sin 
embargo, los estudios en humanos no han logrado demostrar la asociación de tricloroetileno y 
CCR (68).
1.3. Anatomía Patológica
1.3.1 Clasificación Histológica
 Las neoplasias renales primarias incluyen un grupo heterogéneo de tumores con una 
evolución de su clasificación en las últimas décadas. La caracterización microscópica de los 
tumores renales proviene de finales del siglo XIX con la teoría de su origen adrenal, utilizando 
el término Hipernefroma, haciendo referencia a su origen suprarrenal. Dicha teoría fue des-
cartada en 1960 tras el estudio estructural de Oberling donde se demostró el origen tubular del 
CCR (69). A partir de ese momento las clasificaciones internacionales unificaron todos los tipos 
histológicos bajo la denominación común de adenocarcinoma renal. 
 Las clasificaciones han ido evolucionando con el creciente estudio y conocimiento de la 
morfología y las características moleculares/genéticas del CCR. Uno de los principales avances 
fue tras la descripción del CCR cromófobo con morfología diferencial del tipo células claras 
y un probable origen en la nefrona distal (70). A partir de dicha descripción se inició el es-
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Figura 6. Origen topográfico de los subtipos de carcinoma renal.
tudio para determinar los 
diferentes orígenes (figura 
6) de los distintos subtipos 
histológicos no descritos 
en las clasificación inicial 
de Mainz (71). Fue sólo 
tras los estudios cromosó-
micos de Kovacs y cols., 
que evidenciaron una co-
rrelación de las distintas 
alteraciones citogenéticas 
con los subtipos histoló-
gicos, cuando se redefinió 
la clasificación de Heidel-
berg (72).
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 En la actualidad, la ultima clasificación de los tumores renales es la descrita por la Orga-
nización Mundial de la Salud (OMS) en 2004 (73). Con la introducción de las nuevas terapias 
diana y el estudio del CCR de origen familiar, el conocimiento citogenético del cáncer renal 
a permitido la incorporación de algunas vías moleculares en la última clasificación del CCR. 
La clasificación de la OMS 2004, combina las características morfológicas y genéticas, con 
algunas variaciones en inmunofenotipo con evidencia en implicaciones clínicas (74,75). Dicha 
clasificación, resumida en la tabla 3, hace distinción en el pronóstico de los diferentes subtipos. 
	
Carcinoma renal de células claras (convencional) 
Carcinoma de células claras multilocular  
Carcinoma papilar 
Carcinoma cromófobo 
Carcinoma de conductos colectores de Bellini 
Carcinoma medular renal 
Carcinoma con translocación Xp11 
Carcinoma asociado con neuroblastoma 
Carcinoma mucinoso tubular y de células fusiformes 
Carcinoma de células renales inclasificable 
Adenoma papilar 
Oncocitoma 
	
	
Carcinoma	renal	de	células	claras	(convencional)	
Carcinoma	de	células	claras	multilocular		
Carcinoma	papilar	
Carcinoma	cromófobo	
Carcinoma	de	conductos	colectores	de	Bellini	
Carcinoma	medular	renal	
Carcinoma	con	translocación	Xp11	
Carcinoma	asociado	con	neuroblastoma	
Carcinoma	mucinoso	tubular	y	de	células	fusiformes	
Carcinoma	de	células	renales	inclasificable	
Adenoma	papilar	
Oncocitoma	
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Carcinoma	c n	transloc ción	Xp11	
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Tabla 3. Clasificación de carcinoma de células renales - OMS 2004 (72)
1.3.2 Carcinoma renal de células claras
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Figura 7. Carcinoma renal de células claras, A. Pseudocápsula en 
la imagen macroscópica, B. Tinción hematoxilina eosina, C. Tinción 
inmunohistoquímica para la anhidrasa carbónica IX.
 El carcinoma renal de 
células claras (CCRc) es la 
neoplasia renal parenquimato-
sa más frecuente en el adulto, 
presentándose generalmente 
cómo casos esporádicos. Las 
formas esporádicas se presen-
tan en la sexta década de la 
vida y es tres veces más fre-
cuente en varones. Tan sólo el 
4% de los CCRc son mutlifo-
cales, siendo un 3% bilatera-
les. Originado en células del 
túbulo contorneado proximal, 
éste tipo de tumor está bien de-
limitado por una pseudocápsu-
la de tejido fibroso, como con-
secuencia de la compresión de 
los tejidos circundantes. De-
bido a una alta concentración 
en lípidos y en glucógeno en 
el citoplasma, presenta una su-
perficie amarillenta, que tras el 
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procesamiento histológico da lugar a una célula clara, figura 7AB. Las áreas hemorrágicas son 
frecuentes debido a un gran estroma vascular, y en ocasiones presentan cicatrices pudiendo 
observarse calcificaciones. La presencia de necrosis se asocia a una mayor agresividad clínica. 
En ocasiones la imagen macroscópica del tumor adopta una apariencia quística secundaria a 
pseudoquistes. 
 Como sugiere su nombre, esta neoplasia está formada por células de citoplasma claro, sien-
do infrecuente un alto contenido mitocondrial pudiendo adquirir una apariencia granular y eosinofí-
lica. Los núcleos son redondeados y sus características dependen de su grado de diferenciación (76). 
Las formas de disposición más frecuentes es formando un patrón sólido, siendo más infrecuente el 
patrón tubular. En el 5% de los casos existe un predominio  fusocelular (sarcomatoide). 
 Desde el punto de vista de la inmunohistoquímica, el CCRc expresa más frecuentemen-
te citoqueratinas (CK) de bajo peso molecular (CAM 5.2 alrededor del 60%) que CK de alto 
peso molecular (CK14 en 4%) (77). La vimentina es expresada en 83% y el CD10 en 94%. El 
Antígeno de membrana epitelial (EMA) (MUC-1) se expresa en el 85% y la anhidrasa carbóni-
ca IX (CAIX) en el 96%, figura 7C (78).  Sólo un 5% de E-cadherina se expresa en el CCRc, y 
la α-metilacil-CoA racemasa (AMACR) es prácticamente negativa (79,80). 
 La característica citogenética más frecuente, presente en el 76%, es la delección 3p 
(LOH 3p). En el brazo corto del cromosoma 3 se han identificado 3 genes involucrados en el 
CCR. El gen VHL (3p25-26), se expresa en el 35-50% de los CCRc esporádicos siendo el mis-
mo que se expresa en la enfermedad VHL. La LOH 3p interfiere con la vía de la hipoxia celular, 
activando al VEGF y al PDGF, los cuales juegan un papel esencial en la angiogénesis, el trans-
porte de la glucosa, el control de pH, la proliferación y migración celular, y la apoptosis. Por lo 
tanto, un enfoque terapéutico dirigido al control de dichos factores representa en la actualidad 
una diana terapéutica de las nuevas terapias (81). 
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Figura 8. Carcinoma de células claras multilocular.
1.3.3 Carcinoma de células claras multilocular
 Entre los carcinomas de células claras 
hay casos con una amplia transformación quís-
tica, así como los casos con apariencia quística 
completa que carecen de un componente sólido 
tumoral. Este subtipo ha sido denominado car-
cinoma de células claras multilocular. Se trata 
de una neoplasia renal infrecuente que macros-
cópicamente puede ser similar a la de un quiste 
multilocular (nefroma quístico). Los quistes es-
tán separados por septos finos y revestidos por 
una sola capa de células claras similares a las de 
CCRc, figura 8. Los septos de espesor variable, 
presentan agregados celulares que se diferen-
cian por la inmunohistoquímica de los macró-
fagos espumosos en base a la expresión de CK. 
Con bajo potencial de malignidad, los estudios 
publicados hasta la fecha informan de SCE del 
100% a 5 años, demostrando un buen pronóstico 
de este subtipo de CCR (82,83).
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1.3.4 Carcinoma renal papilar
 El CCRp comprende el 15% de los CCR. Aquellos con tamaños menores a los 5mm 
son considerados microadenomas papilares, siendo carcinomas aquellos >5mm. Con una pre-
sentación clínica normalmente incidental, son más frecuentes en varones y más frecuente-
mente multifocales. Tienen un crecimiento esférico y color claro-rosado, y no es infrecuente 
la aparición de necrosis central secundario a un pobre desarrollo vascular, zonas hemorrágicas 
y cristales de colesterol. El CCRp se define por la distribución de sus células alrededor de ejes 
capilares (papilas) al menos en un 50-70% del tumor, diferenciándose así de las ocasionales 
áreas papilares que pueden hallarse en otros tipos de CCR (84). Se han descrito dos tipos 
morfológicos bien reconocidos. Los tipos celulares que recubren dichas papilas son células 
basófilas en el CCRp tipo 1 y células eosinófilas en el CCRp tipo 2, figura 9. Entre las células 
epiteliales es frecuente la presencia de macrófagos espumosos de manera característica. La 
diferenciación sarcomatoide se observa en un 5% de los CCRp. Las variaciones citológicas y 
arquitectónicas de los subtipos papilares, tienen implicaciones pronósticas, ya que los tipo 1 
(generalmente de bajo grado) son muy poco agresivos en contra de lo que sucede en los tipo 
2 (de alto grado) y las variantes sarcomatoides. 
 Como característica inmunohistoquímica, el CCRp expresa CK-7 en el 75% de casos, 
AMACR en 95%, EMA en 88%, CD10 en 63-93% y positividad difusa para vimentina. La 
tinción de CK-7 es elevada en el tipo 1 (87%) a diferencia de la menor expresión de CK-7 
(20%) en el tipo 2 (80,84). 
 Los cambios moleculares del CCRp más frecuentes son la trisomía de los cromo-
somas 3q, 7, 8, 12, 16, 17 y 20 y la pérdida del cromosoma Y (85). Las anomalías genéti-
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Figura 9. Carcinoma renal papilar, B. células basófilas en el CCRp tipo 1, 
C. células eosinófilas en el CCRp tipo 2.
cas están presentes tanto en 
el CCRp único, cómo en el 
multifocal. Algunos autores, 
han descrito diferencias mo-
leculares entre los tipos 1 y 
2, presentando mayores al-
teraciones en el cromosoma 
17q en el tipo 1 frente a alte-
raciones en el cromosoma 9p 
en el tipo 2. Estas alteracio-
nes se han relacionado con la 
activación del proto-oncogen 
c-met (7q34), pudiendo ha-
llarse tanto en las formas es-
porádicas como en las fami-
liares, síndrome hereditario 
papilar tipo I (40). Los pa-
cientes con leiomiomatosis 
hereditaria desarrollan leio-
miomas cutáneos, leiomio-
mas uterinos y CCRp tipo 2, 
tras la mutación del gen FH 
(44). 
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 Tanto la información inmunohistoquímica, como la citogenética, ayudan en el diagnós-
tico diferencial de variantes papilares frente a otras neoplasias renales. Un ejemplo, el CCRc 
puede mostrar áreas con estructuras pseudopapilares; en este contexto la inmunorreactividad 
para la CK-7 y para AMACR, así como el estudio molecular evidenciando la trisomía del cro-
mosoma 7 y/o 17, identificarán al tumor cómo subtipo papilar. 
1.3.5 Carcinoma renal cromófobo
 El carcinoma renal cromófobo (CCRcr), 5% de los CCR, es una neoplasia de bajo po-
tencial maligno con una mortalidad menor del 10%, existiendo formas esporádicas y heredita-
rias. No existe predominio por sexos. Su origen es la célula intercalar de la nefrona distal. 
 El aspecto macroscópico del CCRcr, figura 10A, consiste en nódulos tumorales sólidos 
con una superficie ligeramente lobulada. Previo a la fijación de la muestra, presenta un aspecto 
anaranjado al corte. La superficie de corte pálido y uniforme es un rasgo característico. Con una 
histología definida por células cromófobas, son células de mayor tamaño, pálidas poligonales 
con citoplasma reticular debido a numerosas vesículas y con una membrana celular prominente, 
figura 10B (70,71). Existe una variante eosinófila dependiendo de la cantidad de mitocondrias, 
difícil de distinguir del oncocitoma renal mediante hematoxilina-eosina. La diferenciación de 
ambas neoplasia es importante al tratarse el oncocitoma de una lesión benigna, frente a la ma-
lignidad del CCRcr. Debido a su falta de tinción con hematoxilina-eosina, precisa de tinción de 
Hale (hierro coloidal) para el diagnóstico diferencial con el oncocitoma, si bien, dicha tinción 
no se limita al CCRcr (86). 
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Figura 10. Carcinoma renal cromófobo.
 Su inmunohistoquí-
mica presenta CK de bajo y 
alto peso molecular. El perfil 
del CCRcr presenta: vimenti-
na -, EMA + (difusa), Parval-
búmina +, CD117 + (figura 
10C), soliendo ser el CD10 
negativo (80). Los cambios 
moleculares del CCRcr típi-
cos son las pérdidas en los 
cromosomas 1, 2, 6, 10, 13, 
17 y 21. La mutación 17p11.2 
se relaciona con  el síndrome 
de Birt-Hogg-Dubé (87).
 En el diagnóstico di-
ferencial se han de valorar 
principalmente las diferen-
cias con el oncocitoma. Las 
formas descritas en la litera-
tura de oncocitomas malig-
nos se consideran en realidad 
diagnósticos erróneos de pro-
bables CCRcr (88).
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1.3.6 Carcinoma de conductos colectores de Bellini 
 El carcinoma de conductos colectores de Bellini es un tipo poco frecuente de CCR que 
deriva de células de la nefrona distal. Representa el 0,4-1,8% de los CCR con una mayor inci-
dencia en países asiáticos (89). Varios estudios han demostrado un predominio masculino con 
una presentación en la 5ª década. El 44% tiene invasión ganglionar el diagnóstico y un 30% 
metástasis. 
 La morfología del carcinoma de ductos colectores presenta una coloración grisácea, 
sólida, de contornos mal definidos, con tendencia a la infiltración de la cápsula y seno renal. 
Histológicamente, se caracteriza por una arquitectura tubulopapilar, típicamente revestido por 
una sola capa de células cúbicas, creando una apariencia de adoquines (90). El patrón sarcoma-
toide puede estar presente en el 29% de los casos. Sus características genéticas son variadas, 
desde las trisomías de los cromosomas 4, 7, 8, 17 y 20, hasta la pérdida de los cromosomas 14, 
18 y 22. La alteración molecular más frecuente es la delección 1q32 (91). En la inmunohisto-
química se ha observado expresión de CK de alto peso molecular (34bE12) y reacción positiva 
a las lectinas como Ulex europeaus agglutinin- 1 (UEA-1). Expresan vimentina + (100%), CK7 
y EMA + (33%), siendo CD10 y AMACR negativas. 
 En su diagnóstico diferencial es con frecuencia difícil de distinguir del carcinoma me-
dular y del carcinoma urotelial con la invasión del parénquima renal. Su diagnóstico se basa en 
la inmunohistoquímica, siendo UEA-1 característica del carcinoma de ductos colectores. 
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Figura 11. A. Carcinoma medular patrón cribiforme, B. Carcinoma 
medular patrón sarcomatoide, C. Carcinoma mucinoso tubular y de 
células fusiformes.
1.3.7 Carcinoma Medular
 El carcinoma medular se 
cree que deriva del epitelio ca-
licial, es infrecuente y presenta 
una alta agresividad. Se descri-
bió por primera vez y aún se de-
tecta casi exclusivamente en in-
dividuos con anemia de células 
falciformes (92). Comparte mu-
chas características histológicas 
con el carcinoma de conductos 
colectores de Bellini, y algunos 
consideran que es un subtipo del 
mismo, aunque la relación entre 
estas dos entidades sigue siendo 
controvertida (93).
 Su aspecto histológico 
incluye en patrón cribiforme con 
crecimiento celular adenoide-
quístico, con estroma edematoso 
y áreas de reacción desmoplási-
ca, pudiendo encontrar áreas sar-
comatoides (figura 11AB). Los 
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estudios del inmunofenotipo del carcinoma medular, coinciden en la expresión de queratinas de 
bajo peso molecular (CAM 5.2) y la negatividad de las de alto peso (34bE12) (94). 
1.3.8 Carcinoma mucinoso tubular y de células fusiformes
 Éste subtipo ha sido incluido recientemente en la última clasificación de las neoplasias 
renales por la OMS en 2004 (73). Tiene un predominio por el sexo femenino y una edad media 
de presentación de 53 años de edad. Son tumores bien delimitados, con un aspecto homogéneo 
de color amarillo-pardo. Se trata de un carcinoma de bajo grado formado por células cuboides 
con escaso citoplasma, distribuidas en túbulos alargados, entremezcladas con zonas sólidas de 
células fusiformes, figura 11C. El estroma es edematoso con mucina extracelular (95). Expresan 
mucho más frecuentemente la CK7 (100%) que las CK de alto peso molecular (34bE12- 33%), 
expresando vimentina  en todos los casos, con CD10 negativo. Su características citogenéticas 
son variables. La inmunohistoquímica y las alteraciones moleculares apoyan su origen en la 
nefrona distal, habiéndose especulado sobre su posible origen en el asa de Henle.
1.3.9 Carcinoma de células renales inclasificable
 La incidencia de CCR inclasificables es del 3-5% siendo un grupo muy heterogéneo 
(73). Dicho grupo incluye a carcinomas renales anaplásicos o sarcomatoides puros, y tumores 
híbridos entre otros. Las formas híbridas más comunes son las producidas por el solapamiento 
de diferentes carcinomas procedentes de la nefrona distal, siendo el más común el CCRcr y el 
oncocitoma, frecuentes en el síndrome de Birt-Hogg-Dube. 
1.4. Diagnóstico
1.4.1 Diagnóstico clínico
 El diagnóstico clínico iniciado con la anamnesis y la exploración física, puede ayudar-
nos a llegar a la sospecha diagnóstica de una masa renal, si bien las masas renales son asinto-
máticas y no palpables hasta etapas evolucionadas de la enfermedad. Debido a un aumento en 
el uso de pruebas de imagen para la evaluación de distintas patologías, la tasa de detección de 
CCR en fases asintomáticas ha aumentado considerablemente en las últimas décadas (96). El 
diagnóstico incidental del CCR incluye más del 50% de los casos, existiendo una migración en 
la forma de presentación asintomática desde un 13% en 1982 frente a un 59% en la actualidad 
(97). Diversas series publicadas sugieren un beneficio en la SCE de los casos con diagnóstico 
precoz, pudiendo la presentación sintomática tener implicaciones pronósticas (98,99). 
 Las manifestaciones que acompañan al diagnóstico del CCR pueden ser muy variadas 
determinadas por el estadio tumoral y/o la presencia de síndromes paraneoplásicos.  A pesar de 
un aumento en el uso de pruebas de imagen, a día de hoy persiste un 30% de enfermedad local-
mente avanzada o con enfermedad metastásica en el momento del diagnóstico. Los indicadores 
de presentación sintomática incluyen síntomas urológicos, generales o constitucionales y los 
derivados de los síndromes paraneoplásicos (18). La triada clásica de Guyon incluye hematu-
ria, dolor lumbar y masa palpable en flanco. Es indicador de enfermedad localmente avanzada, 
pero sólo la presentan el 6-10% de casos. La hematuria macroscópica es un signo esencial de 
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invasión de vía excretora, aunque tardío, esta presente en un 35% de casos de manera aislada. 
El dolor, de características sordo y localizado en la fosa renal, es ocasionado por la distensión 
de la cápsula renal debido al aumento del tamaño tumoral. En ocasiones puede presentarse 
como un dolor cólico y con irradiación inguinal, signo indirecto de la presencia de coágulos en 
la vía excretora (100). Los síntomas generales como la astenia pueden ser derivados de anemia, 
secundaria a la presencia de hematuria, o de un síndrome paraneoplásicos. La astenia, ano-
rexia, pérdida de peso y febrícula son manifestaciones generales inespecíficas, relativamente 
frecuentes en estadios avanzados. La presencia de metástasis y su localización determinarán los 
síntomas asociados, como el dolor óseo en el caso de metástasis óseas osteolíticas, síntomas 
neurológicos en el caso de metástasis cerebrales, síntomas respiratorios o tos persistente en el 
caso de enfermedad ganglionar mediastínica o supraclavicular y metástasis pulmonares, entre 
otras. 
 Una masa palpable en la exploración física obliga a la realización de un diagnóstico 
por imagen. La presencia de adenopatías palpables indicará enfermedad avanzada, como por 
ejemplo el hallazgo en la exploración de adenopatías supraclaviculares. Signos indirectos que 
sugieren afectación venosa por un trombo tumoral, característica del CCR, son la presencia de 
varicocele en el varón, irreductible durante la exploración física. En caso de ocupación de la 
vena cava inferior (VCI) o enfermedad ganglionar retroperitoneal que comprometa el retorno 
venoso, puede explorarse edema bilateral de los miembros inferiores. Un 1% de las tumoracio-
nes renales se manifiestan inicialmente con varicocele izquierdo agudo. 
 Los síndromes paraneoplásicos son frecuentes, presentes en el 30% de casos, llegando a 
conocerse como el tumor del internista ante el estudio de una hipertensión, fiebre de origen des-
conocido, alteraciones del perfil hepático, entro otros, que llevan al diagnóstico de un CCR. Son 
signos o síntomas que preceden a la presentación clínica del tumor, siendo los más frecuentes 
la hipertensión arterial (aumento de producción de renina), pérdida de peso, fiebre, caquexia, 
hipercalcemia, anemia, policitemia (secundaria a un incremento de la eritropoyetina), elevación 
de la velocidad de sedimentación globular (VSG), neuromiopatía, amiloidosis y el síndrome de 
Stauffer (disfunción hepática no metastásica) (31,101). El reconocimiento de estos síndromes 
paraneopláscos tiene importancia clínica permitiendo valorar el efecto terapéutico ante su nor-
malización o persistencia tras la cirugía (100). 
 Se deben evaluar parámetros analíticos que complementen la información de la sinto-
matología y la exploración física. Han de ser evaluadas la función renal, determinando la crea-
tinina sérica y la tasa de filtración glomelurar, hemoglobina y hematocrito, plaquetas, neutró-
filos, perfil hepático, lactato deshidrogenasa (LDH), fosfatasa alcalina, calcio sérico, fosfatasa 
alcalina, VSG, estudio de coagulación y análisis de orina. La evaluación de la función renal es 
vital para la elección del tratamiento conservador de manera electiva o imperativa. El resto de 
parámetros analíticos nos darán información complementaria, de utilidad para la clasificación 
en los grupos de riesgo, determinando el pronóstico y un eventual tratamiento (102,103).
 La sospecha clínica orienta a un adecuado diagnóstico e incluye implicaciones pronos-
ticas. Patard y cols. definieron tres categorías clínicas determinadas por la presentación inicial 
(104). El propósito de dicha clasificación fue evaluar la implicación de la presentación clínica 
en el pronóstico de la enfermedad. La categoría S1 incluye a tumores diagnosticados de forma 
incidental (asintomáticos-1a o síntomas no relacionados con el tumor-1b). La segunda catego-
ría S2 son aquellos con síntomas locales aislados, que incluyen dolor lumbar, hematuria o masa 
palpable. La última categoría S3 agrupa a aquellos con síntomas sistémicos asociados al tumor, 
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incluyendo anorexia, astenia, pérdida de peso o síntomas debidos a metástasis. Cuando los pa-
cientes presentan síntomas locales asociados a alteración del estado general, se consideran S3. 
Varios estudios, incluyendo un subanálisis de la cohorte utilizada para el desarrollo de la pre-
sente tesis doctoral, han demostrado que la forma de presentación clínica tiene implicaciones 
pronosticas en el CCR (105,106).
1.4.2 Diagnóstico radiológico
 El diagnóstico por imagen juega un papel importante en la estadificación y planifica-
ción preoperatoria del CCR, así como en el seguimiento. La mayoría de los tumores renales 
se diagnostican como hallazgo incidental en las ecografías abdominales, y de manera menos 
frecuente en la tomografía axial computerizada (TAC) y la resonancia magnética (RM) abdo-
minal. Las diversas modalidades de diagnóstico por imagen, son complementarias, alcanzando 
un diagnóstico preciso según las características individuales de cada tumor. El estándar para el 
diagnóstico de un tumor renal es el TAC, mostrando un realce de una lesión sólida tras la admi-
nistración con contraste intravenoso. 
1.4.2.a Ecografía
 La ecografía es un método diagnóstico rápido, fácil, sin irradiación y rentable, disponible 
para la evaluación renal. Sin embargo, se requiere de experiencia para su correcta interpretación. 
La tasa de hallazgo incidental de neoplasias renales malignas en ecografía abdominal en los 
EE.UU. es tan sólo del 0,2%, lo cual explica la ausencia de protocolos de cribado poblacional 
en las masas renales (107). La ecografía presenta inferioridad en la detección de lesiones renales 
en comparación con el TAC, sobre todo en lesiones por debajo de 10 mm. A pesar de su limi-
tada sensibilidad para lesiones pequeñas, S-82% en lesiones de 10-35 mm, la ecografía añade 
información sobre la naturaleza quística o sólida de las masas renales, con superioridad frente 
el TAC sin contraste, contraindicado en pacientes con IR (108). Este dato demuestra que el uso 
complementario de la ecografía y el TAC ayudan a caracterizar mejor las lesiones renales. 
 Se ha evaluado cómo el uso de doppler o la ecografía con contraste podrían añadir 
información diagnóstica a ésta modalidad de imagen. Existen estudios en donde el doppler 
ha demostrado poder diferenciar el subtipo CCRc del CCRcr, sin embargo, Sureka y cols. no 
lograron discriminar el CCRp del resto de subtipos tanto en la ecografía doppler como en el 
TAC (109). La utilidad del doppler en comparación con el TAC sigue siendo limitado, pero 
se ha demostrado un sensibilidad similar en la evaluación de la ocupación venosa por trombo 
tumoral, tanto en el nivel anatómico como en la oclusión (parcial o completa) de la luz venosa 
(110). Varios estudios han informado que el doppler es comparable a la RM para la detección de 
trombosis venosa, con una sensibilidad y especificidad del 75% y 96%, respectivamente (111).
 La modalidad de ecografía que más desarrollo esta demostrando para la caracterización 
de diversas patologías es la ecografía con contraste (112). Un metaanálisis de 11 estudios de 
ecografía con contraste en la evaluación de masas renales mostró una sensibilidad y especifici-
dad para diferenciar las lesiones benignas y malignas del 88% y 80%, respectivamente (113). 
Aunque el TAC es el actual estándar para el diagnóstico y seguimiento de los pacientes con 
CCR, la ecografía con contraste puede ser una alternativa en determinados pacientes con alergia 
a contrastes yodados, contraindicaciones para su uso o contraindicaciones para el uso de RM. 
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1.4.2.b Tomografía axial computerizada
 El TAC multicorte es el estándar en la evaluación del CCR desde la década de los 
90`s (114). El estudio del CCR se completa con el uso de contraste, valorando el realce de las 
masas renales y determinando su densidad mediante la comparación de lectura de las unida-
des Hounsfield (UH). Aunque el CCR puede ser detectado en la fase arterial (15-20 segundos 
tras la inyección de contraste), el tiempo más fiable para su detección es en la fase venosa o 
nefrográfica (aproximadamente 70-100 segundos después de la inyección). La fase inicial sin 
contraste ayuda en la evaluación de grasa o de calcificaciones renales. La presencia de grasa 
dentro de una lesión renal, orienta hacia un angiomiolipoma, por lo general. Las calcificaciones 
en el interior de una masa renal pueden orientar hacia lesiones benignas (calcificación fina y pe-
riférica) o hacia una lesión maligna (calcificaciones gruesas). Esta fase basal es necesaria para 
evitar falsos positivos en la evaluación de lesiones quísticas, pudiendo estudiar los valores de 
atenuación tras el contraste. La fase arterial añade información sobre la vascularización de una 
lesión, y permite orientar un subtipo histológico diferenciando el CCRc del CCRp, que tiende 
a ser hipovascular. Diversos estudios han demostrado la capacidad del TAC multifásico para 
distinguir entre subtipos histológicos presentando realces diferenciales entre ellos (115,116). La 
fase nefrográfica evalua además del parénquima renal, la posible extensión tumoral en la vena 
renal y VCI. Por ultimo, la fase excretora estudia la posible ocupación del tumor en el sistema 
colector, así como la relación del tumor con el mismo, información importante a la hora de 
plantear tratamientos de cirugía parcial o ablativos. Cabe señalar que el volumen de contraste, 
la velocidad de administración del contraste, la función renal basal, así como el gasto cardíaco 
pueden afectar a todos estos hallazgos.
 Una utilidad adicional del TAC incluye la evaluación y el seguimiento de los quistes 
renales. El método más aceptado para la evaluación de los quistes renales complejos es el TAC, 
siguiendo la clasificación de Bosniak (Tabla 4) (117,118).  Dicha clasificación incluye 5 cate-
gorías basándose en las características de imagen en el TAC con una predicción de riesgo de 
malignidad, y recomienda a su vez una actitud terapéutica para cada categoría. 
 Existen constantes avances en los distintos métodos de imagen, incluyendo el TAC 
multidetector con formato en 3 dimensiones, que esta logrando reducir la indicación y el uso 
de la RM para la evaluación de la extensión venosa en el CCR. Diferentes estudios evalúan las 
diferencias entre TAC y RM, y su correlación histopatológica en casos de CCR con extensión 
venosa.  Entre los estudios publicados, el TAC multidetector identifica con exactitud el nivel 
de trombo tumoral en el 96%, siendo la tasa de concordancia entre el TAC multidetector y los 
hallazgos patológicos del 84% (119). 
1.4.2.c Resonancia magnética
 El uso de la RM para el estudio renal se inicia en la década de los 80`s con una constante 
evolución tecnológica de los equipos y la interpretación de imágenes hasta la actualidad (120). 
La RM desempeña un papel importante en el estudio de masas renales en pacientes con alergia 
a contrastes yodados o contraindicaciones de su uso. Gracias a la ausencia de radiación ioni-
zante, es una alternativa al TAC en el seguimiento de masas renales de pequeño tamaño, tanto 
en protocolos de vigilancia activa, así como el seguimiento de lesiones múltiples en pacientes 
con CCR hereditario (121). Considerado como un estudio complementario para el estudio de 
masas renales indeterminadas, presenta una alta sensibilidad para la evaluación de la ocupación 
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Categoría Bosniak Características Actitud 
I 
Quistes simples. Pared finas, sin tabiques ni 
calcificaciones. De densidad agua, no se realza con 
el contraste 
Benigno 
II 
Quiste benigno con algún tabique fino. Puede haber 
calcificación fina de la pared o de los tabiques. 
Lesión <3cm hiperdensa homogénea, de  bordes 
bien definidos, que no realza con contraste 
Benigno 
IIF 
Quistes complejos que no pueden incluirse en las 
categorías II ni III. Contienen mayor número de 
tabiques finos, pudiendo presentar zonas engrosadas 
en la pared o en los septos. Quiste hiperdenso >3cm. 
No hay elementos de tejidos blandos que se realcen 
con el contraste 
Precisa seguimiento 
III 
Lesiones quísiticas indeterminadas, con paredes o 
tabiques gruesos o irregulares, en los que puede 
observarse realce con el contraste. Calcificaciones 
de mayor tamaño 
Cirugía o 
seguimiento, riesgo 
de malignidad 
>50% 
IV 
Lesiones quísticas malignas. Paredes gruesas e 
irregulares, que se realzan con el contraste. 
Calcificaciones irregulares.  
Cirugía, riesgo de 
malignidad >90% 
	
Tabla 4. Clasificación Bosniak de quistes renales (114).
del sistema venoso por trombo tumoral. La RM, ha demostrado ser la técnica no invasiva con 
mayor grado de fiabilidad para evaluar la presencia y extensión craneal del trombo tumoral, 
así como establecer las relaciones anatómicas del trombo con el hígado, el diafragma, y en los 
niveles IV su relación con la aurícula. Actualmente el nuevo TAC multicorte ofrece los mismos 
resultados en el estudio de la extensión cefálica del trombo, sin presentar diferencias de preci-
sión diagnóstica entre ambas modalidades (122). El estudio funcional de la imagen permite a la 
RM multiparamétrica añadir ventajas a éste método de imagen, logrando mejoras en la caracte-
rización de la vascularización así como la naturaleza de las lesiones (123).
1.4.2.d Otras pruebas de imagen
 El estudio de extensión recomendado en la actualidad, incluye la evaluación del tórax 
mediante TAC torácico. La presencia de dolor óseo y/o sospecha de lesiones cerebrales, debe-
rán ir acompañados de gammagrafía ósea y/o TAC cerebral, completando el estudio de exten-
sión sólo en casos seleccionados (124).
 La arteriografía renal y la cavografía han sido desplazadas por las técnicas descritas, 
teniendo un papel limitado en el estudio de CCR. 
 La tomografía por emisión de positrones (PET) no esta recomendada para el diagnós-
tico ni seguimiento del CCR en la actualidad. Su utilidad en la evaluación de la enfermedad 
metastásica esta siendo estudiada. Un metaanálisis, con 14 estudios, valoró la utilidad de diag-
nóstico del FDG-PET para la detección de la enfermedad renal avanzada, con una sensibilidad 
y especificidad del 79% y 90%, respectivamente (125). El uso potencial del PET podría incluir 
el diagnóstico de la recidiva tumoral o la respuesta a tratamiento sistémicos, si bien, se trata de 
un método de imagen todavía en estudio.
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Categoría Bosniak Características Actitud 
I 
Quiste  simples. Pared finas, sin tabiques ni 
cal ificaciones. De d nsidad gua, no se r alz  con 
el contraste 
Benig o 
II 
Quiste b nig o c n algún tabique fino. Puede haber 
cal ificación fina de la p red o de los tabiques. 
Lesión <3cm hiperd nsa hom génea, de  bordes 
bien definidos, que no realz  con contraste 
Benig o 
IIF 
Quiste  complejos que no pueden i cluirse en las 
categorías II ni III. Contienen mayor número de
tabiques finos, pudiendo presentar zonas engrosadas 
en la p red o en los septos. Quiste hiperd nso >3cm. 
No hay elem ntos de tejidos blandos que s r alcen 
con el contraste 
Precisa eguimiento 
III 
Lesiones quísiticas indeterminadas, con paredes o 
tabiques gruesos  irregulares, en los que puede 
observarse r alce on el contraste. Calcificaciones 
de mayor tam ño 
Cirugía o 
seguimiento, riesgo 
de malignidad 
>50% 
IV 
Lesiones quísticas malignas. Paredes gruesas e 
irregulares, que s r alz n con el contraste. 
Calcificaciones irregulares.  
Cirugía, riesgo de
malignidad >90% 
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1.4.3 Biopsia renal percutánea
 El aumento del uso de las pruebas de imagen, se traduce en un aumento de la incidencia de 
las masas renales pequeñas, siendo aquellas menores de 4 cm (126). Sabemos que las masas renales 
de pequeño tamaño (MRP) están representadas por un grupo heterogéneo de entidades histológicas 
benignas y malignas, con comportamientos biológicos y clínicos diversos. Sin embargo, la evalua-
ción de la malignidad del tumor generalmente se basa los datos obtenidos de un diagnóstico por 
imagen. El apoyo en un diagnóstico histológico, a través de las biopsias renales, esta en la actualidad 
reservada para la toma de decisión de la actitud terapéutica en casos individualizados (127). 
 En los últimos años, el uso de la biopsia renal como diagnóstico complementario se ha 
visto incrementado. El creciente interés en el uso de la inmunohistoquímica y el diagnóstico 
molecular, han mejorado la precisión diagnóstica de las biopsias percutáneas de las masas re-
nales (128). Las biopsias tradicionalmente se indicaban para descartar un linfoma, un absceso 
renal, o enfermedad metastásica. Dichas situaciones clínicas, precisaban de confirmación his-
tológica, pues su tratamiento no incluía el tratamiento quirúrgico. Debido a dudas en su rendi-
miento y precisión diagnóstica, así como su seguridad, la biopsia renal ha tardado en encontrar 
su lugar en el diagnóstico del CCR. Aunque las limitaciones de la biopsia renal siguen siendo 
significativas, algunas de estas incertidumbres han sido superadas por el avance en las técnicas 
de biopsia, la creciente experiencia de los urólogos y radiólogos intervencionistas en su reali-
zación, la mejoría en la interpretación de las muestras por parte de los patólogos, y la necesidad 
de apoyar decisiones de tratamiento basadas en la naturaleza del tumor (129).
 En la mayoría de los casos, las biopsias de masas renales son guiadas por ecografía o 
TAC, realizándose bajo anestesia local y en régimen ambulatorio. Las complicaciones descritas 
incluyen hematomas perirrenales o subcapsulares, aunque frecuentes, no son clínicamente signifi-
cativos. En la actualidad, ningún estudio ha evaluado claramente la correlación entre el número de 
cilindros obtenidos, la localización del tumor, la experiencia del operador, y las tasas de hemorra-
gia post-biopsia o complicaciones (127). Con el miedo al riesgo de diseminación del tumor por la 
siembra en el trayecto de punción, las técnicas coaxiales permiten la toma de múltiples muestras 
a través de una cánula coaxial evitando el contacto de la aguja con los tejidos circundantes. 
 El rendimiento diagnóstico y la precisión de la biopsia han mejorado significativamente, 
siendo su objetivo determinar la posible malignidad, el tipo y grado tumoral de la masa en estu-
dio. En las series publicadas el rendimiento diagnóstico oscila entre el 78% y el 100%, con una 
sensibilidad y especificidad para el diagnóstico de malignidad del 86-92% y el 89%, respecti-
vamente, aunque cabe señalar que el 10-20% de las biopsias son no concluyentes. La precisión 
diagnóstica del subtipo histológico en la biopsias frente al resultado final de la nefrectomía es 
alta, siendo del 86% al 98%. La determinación del grado nuclear de Fuhrman, por el contrario 
es difícil en su interpretación, con tasas de precisión del 63-76% (129,130).
Las indicaciones actuales de la biopsia de las masas renales incluyen (127,131):
- Estudio de masas renales inespecíficas o indeterminadas por imagen
- Evaluación de sospecha de metástasis con tumor primario extrarrenal conocido
- MRP en pacientes candidatos a vigilancia activa
- Confirmación histológica previo tratamiento ablativo focal de una masa renal
- Tumores renales primarios en el contexto de enfermedad metastásica, para la selección óptima de 
terapias diana (tratamientos neodyuvantes, o cuando la nefrectomía citorreductora no este indicada)
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 A pesar del aumento en la experiencia y de las indicaciones, el uso de la biopsia renal en 
la práctica clínica habitual es aún limitada. 
1.5. Clasificación y Estadificación
 La clasificación y estadiaje de los tumores renales es importante para establecer su pro-
nóstico evolutivo, la elección terapéutica y la estrategia quirúrgica. El estadiaje definitivo es el 
resultado de la valoración quirúrgica y del estudio anatomopatológico final. Existen diversas 
clasificaciones del CCR que lo dividen según el tipo histológico, el grado tumoral, el tamaño 
del tumor y su relación con estructuras vecinas, según el nivel craneal del trombo tumoral en 
aquellos con extensión venosa, entre otras. 
 La primera estadificación del CCR fue realizada por Flocks y Kadesky en 1958 y se 
basó en características anatómicas y patrones de diseminación (132). Fue posteriormente Pe-
tkovic, en 1959, quien publicó una clasificación similar que subdividió a los tumores intrarre-
nales (133). Robson y cols. en 1969, realizaron una modificación de esta clasificación basada en 
hallazgos patológicos y factores pronósticos, con gran aceptación en la práctica clínica (Tabla 
5) (134). En 1978 la Unión Internacional de Control del Cáncer (UICC) formuló la primera 
clasificación por estadios basada en el sistema TNM, la cual inicialmente utilizó características 
subjetivas como el tamaño y patrón de crecimiento del tumor (135). Actualmente, la clasifica-
ción aceptada internacionalmente para considerar los distintos estadios del CCR es la clasifica-
ción TNM del American Joint Committee on Cancer (AJCC) y UICC (136).
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Tabla 5. Clasificación de Robson de los tumores renales (132).
1.5.1 Clasificación TNM
 La clasificación TNM del AJCC/UICC es el sistema más empleado como método de 
estadificación para estratificar a los pacientes con cáncer en grupos con diferente riesgo de 
progresión. Dicho sistema define en tres categorías independientes el tamaño tumoral (T, figura 
12), la presencia de enfermedad ganglionar (N) y la presencia o ausencia de enfermedad metas-
tásica (M). En 1987 (4ª edición), la UICC junto con el AJCC realizaron la primera gran revisión 
del TNM. En las últimas dos décadas esta clasificación ha sufrido varias modificaciones (Tabla 
6) (137–139), realizando la última actualización en 2009-7ª Edición (Tabla 7). 
  
 La séptima edición ha permitido realizar cambios en la clasificación con implicaciones 
pronosticas añadiendo: (i) una subdivisión en el tamaño tumoral de T2, (ii) la afectación por 
trombo tumoral hasta vena renal ha sido reclasificada a T3a, (iii) la afectación por contigüidad de 
Etapa Características 
I Conﬁnado al parénquima renal 
II Invade grasa perirrenal 
IIIA Afecta vena renal o vena cava inferior 
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IIIC Afecta vasos locales y ganglios regionales 
IVA Invade órganos vecinos 
IVB Metástasis a distancia 
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Etapa Car cterísticas 
I Conﬁnado al parénquima renal 
II Invade gras  perirrenal 
II A Afecta vena renal o vena cava inferior 
II B Invade ganglios linfáticos regionales 
II C Afecta vasos locales y ganglios regionales 
IVA Invade órganos vecinos 
IVB Metástasi  a distancia 
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Tumor primario, T 
Tx El tumor primario no ha podido ser evaluado 
T0 No evidencia de tumor primario 
T1 Tumor < 7 cm en su mayor dimensión, limitado al riñón 
T1a Tumor < 4 cm en su mayor dimensión, limitado al riñón 
T1b Tumor > 4 cm pero < 7 cm en su mayor dimensión 
T2 Tumor > 7 cm en su mayor dimensión, limitado al riñón 
T2a Tumor > 7 cm pero < 10 cm en su mayor dimensión, 
limitado al riñón 
T2b Tumor > 10 cm, limitado al riñón 
T3 Tumor se extiende a las venas principales o la grasa 
perirrenal pero no la glándula suprarrenal ipsilateral o la 
fascia de Gerota 
T3a Tumor invade la vena renal o sus ramas segmentarias, o la 
grasa perirrenal y/o del seno renal pero sin afectar a la fascia 
de Gerota 
T3b 
Tumor se extiende por la vena cava por debajo del diafragma 
T3c Tumor se extiende por la vena cava por encima del 
diafragma o invade la pared de la vena cava 
T4 Tumor invade más allá de la fascia de Gerota (incluye la 
extensión por contigüidad de la glándula suprarrenal 
ipsilateral) 
  
Nódulos Linfáticos Regionales, N 
Nx Ganglios linfáticos regionales no han podido ser evaluados 
N0 No metástasis en los ganglios linfáticos regionales 
N1 Metástasis en ganglios linfáticos regionales  
  
Metástasis a distancia, M 
Mx Metástasis a distancia no han podido ser evaluadas 
M0 No metástasis a distancia 
M1 M1 Metástasis a distancia 
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Tabla 7. Sistema de clasificación TNM, AJCC/UICC 7ª Edición 200 (130).
ESTADIO 
I  T1  N0  M0  
II  T2  N0  M0  
III  T1, T2 N1 M0  
 T3 Cualquier N  M0  
IV  T4  Cualquier N  M0  
  Cualquier T  Cualquier N  M1 
	
la glándula adrenal esta actualmente incluida en T4, y por último, (iv) la diseminación ganglio-
nar se ha agrupado en N0 vs. N1. La clasificación TNM es un método de estadificación basado en 
grandes estudios multicéntricos, con altos niveles de evidencia. Agrupa según el TNM en cuatro 
estadios, con el fin de facilitar decisiones terapéuticas y valorar la SCE, con una estimación de 
supervivencia a 5 años de 81%, 74%, 53% y 8% para los estadios I-IV, respectivamente.
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Figura 12. Categoría T de la clasificación TNM (Reproducido del AJCC: Kidney. En: Edge SB, Byrd DR, Compton 
CC, et al., eds.: AJCC Cancer Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010, pp 479-89).
1.5.2 Clasificación del grado nuclear de Fuhrman
 Además del estadio, en todos los CCR debemos determinar el grado de Fuhrman, un 
grado exclusivamente nuclear que ha demostrado buena correlación con el pronóstico, constitu-
yendo un factor independiente (76). Clasifica los núcleos según su tamaño, la irregularidad de 
la membrana nuclear y la prominencia del nucléolo.
Grado nuclear de Fuhrman (Figura 13)
•
•
•
•
	
	
Figura 13. Grado nuclear de Fuhrman.
Grado 1. Núcleos redondos, uni-
formes (aprox. 10 micras); nu-
cléolos ausentes o poco claros a 
400X.
Grado 2. Núcleos más grandes 
(aprox. 15 micras) con contornos 
irregulares; se ven pequeños nu-
cléolos a 400X.
Grado 3. Núcleos más grandes 
(aprox. 20 micras) con contornos 
más irregulares; nucléolos promi-
nentes a 100X.
Grado 4. Características del gra-
do 3 más núcleos pleomórficos o 
multilobulados (> 20 micras), nu-
cléolos prominentes, con o sin cé-
lulas fusiformes (sarcomatoides)
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	Figura 14. Clasificación del nivel del trombo de la Clínica Mayo (140).
1.5.3 Clasificaciones de nivel del trombo tumoral
 Las clasificaciones que determinan el nivel del extremo cefálico del trombo tumoral, 
son principalmente clasificaciones anatómicas y quirúrgicas. El estudio del nivel del trombo es 
crucial tanto por su implicación pronostica como para una adecuada planificación preoperato-
ria, pues cada nivel requerirá distintas maniobras quirúrgicas que influirán en resultados perio-
peratorios y globales. Existen distintas clasificaciones para la estadificación quirúrgica, siendo 
las más consistentes la clasificación de la Clínica Mayo, la clasificación de Novick y la de la 
Universidad de Miami (Tabla 8) (140–143).  La más utilizada actualmente es la clasificación de 
la Clínica Mayo que estratifica el nivel del trombo en 5 categorías; nivel 0: trombo limitado a la 
vena renal (VR), nivel I: trombo a menos de 2cm desde la confluencia de la VR y la VCI, nivel 
II: trombo a más de 2cm de la confluencia de la VR y la VCI sin alcanzar las venas hepáticas, 
nivel III: trombo en VCI intrahepática, y nivel IV: trombo supradiafragmático (Figura 14). 
  Además de la implicación en la planificación quirúrgica, la presencia de un trombo 
tumoral en la vena renal, VCI o aurícula derecha es un factor pronóstico negativo para la SCE 
(144). Existen controversias de la implicación pronostica del nivel craneal del trombo, con es-
tudios recientes que abogan por SCE a 5 años dependiente de la extensión venosa de 97%, 71%, 
54%, 55% y 39% para niveles 0-IV, respectivamente (145). El sistema TNM actual divide en 3 
categorías al nivel de la extensión venosa: T3a vena renal, T3b VCI infradiafragmática y T3c 
VCI supradiafragmática, siendo tanto una clasificación anatómica como pronostica.
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1.6. Factores Pronósticos y Predictivos
 Para mejorar los resultados del manejo del CCR es vital su detección en estadios pre-
coces, identificar marcadores que nos orienten en el pronóstico y respuesta a los diferentes 
tratamientos, y avanzar en el desarrollo de terapias sistémicas más efectivas. Los marcadores 
pronósticos proporcionan información prospectiva de la evolución del paciente. Dependen ex-
clusivamente de las características de la enfermedad sin verse afectados por la intervención 
terapéutica, y así poder guiar las decisiones de tratamiento. Son métodos de predicción senci-
llos, sensibles y reproducibles en cualquier situación clínica. El objetivo de estos marcadores 
es definir el pronóstico individual y poder incluir a cada paciente en una categoría clínica que 
permitan asignar el tratamiento necesario. Los factores predictivos, por el contrario, estiman 
la probabilidad de respuesta de la enfermedad a un tratamiento, muchos de los cuales también 
comparten propiedades pronosticas. Las decisiones clínicas en la actualidad se fundamentan en 
los factores pronósticos y predictivos, ampliamente estudiados en el CCR. La incorporación 
rutinaria de estos factores en la práctica clínica requiere simplificar su determinación y confir-
mar su validez. La definición de los marcadores pronósticos procede de estudios retrospectivos, 
gracias a los cuales, se definen factores de la enfermedad con implicación en la recidiva de la 
enfermedad, SCE y supervivencia global (SG). Es necesario, ante resultados controvertidos de 
series retrospectivas, validar dichos marcadores en estudios prospectivos. 
 Dichos factores se pueden dividir en cuatro grupos: anatómicos, clínicos, histológicos 
y moleculares. Con el uso de distintos factores se han desarrollado nomogramas y algoritmos 
pronósticos y predictivos, facilitando la toma de decisiones en el CCR. 
1.6.1 Anatómicos
 Los factores anatómicos son aquellos relacionados directamente con el tamaño tumoral, 
la extensión local del tumor, su extensión ganglionar y metastásica. Descritos previamente, son 
recogidos en la clasificación TNM y en su conjunto definen el estadio tumoral, siendo el factor 
pronóstico más importante en la evolución del paciente con CCR (146–148). 
1.6.1.a Tamaño tumoral 
 El tamaño tumoral ha sido modificado en las últimas dos revisiones del TNM, con 
sub-clasificaciones en <4cm-T1a, de 4-7cm-T1b, de 7-10cm-T2a y >10cm-T2b en la actua-
 
       Referencia anatómica Clínica Mayo 140 Novick 141 Miami 142 Hinman 143 Robson 134 TNM 136 
VR 0 I I 
I 
IIIA 
T3a 
VCI <2cm desde VR I II II 
T3b 
VCI >2cm desde VR, inferior a venas hepáticas II 
VCI retrohepática 
III III 
IIIa 
II Bajo el nivel de la confluencia de la VHM 
A nivel de la confluencia de la VHM IIIb 
Por encima de la confluencia de la VHM IIIc 
VCI supradiafragmática 
IV IV  III 
  
T3c supradiafragmática infra-atrial IIId   
supradiafragmática intra-atrial IV    
 
Tabla 8. Clasificaciones de nivel de trombo tumoral: Neves, Novick, Hinman, Robson y TNM.
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*VR: vena renal, VCI: vena cava inferior, VHC: vena hepática media.
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lidad. La implicación del tamaño tumoral no sólo condiciona el pronóstico, también define el 
límite para decidir un tratamiento quirúrgico radical frente al tratamiento conservador, con la 
cirugía ahorradora de nefronas. Existe disparidad entre diversos estudios publicados entre la 
supervivencia de tamaños tumorales menores de 7cm. Un estudio multicéntrico europeo situá 
el punto de corte pronóstico en un tamaño tumoral de 5,5cm con SCE a 5 años de 93% frente a 
80% entre los tumores menores o mayores de 5,5cm, respectivamente (149). El uso de la cirugía 
parcial en tumores T1b ya esta validado por estudios que demuestran resultados oncológicos 
similares a la cirugía radical en este subgrupo de pacientes, siendo la cirugía parcial la recomen-
dada por las guías clínicas para todos los tamaños menores de 7cm (T1a-T1b) siempre que sea 
quirúrgicamente factible (150,151). 
1.6.1.b Extensión tumoral 
 La extensión tumoral engloba tanto la extensión local (afectación de cápsula renal, de 
sistema colector, de glándula suprarrenal), la extensión venosa, la afectación linfática y las me-
tástasis a distancia. 
 Una de las debilidades del actual TNM son las que aplican a la extensión local de la 
enfermedad. La afectación adrenal fue reclasificada a un mayor T por su implicación en peor 
pronóstico pasando a ser en la actualidad un T4, estadio IV. La afectación grasa en T3a, no hace 
diferencias entre la infiltración perrirrenal y la infiltración grasa del seno, con implicaciones 
pronósticas dispares demostradas en series publicadas (148,152). 
1.6.1.c Afectación vascular
 El tropismo por la diseminación a través del sistema venoso es característico en el CCR, 
aunque se desconoce el mecanismo molecular responsable de la invasión venosa. El 50% de los 
casos con extensión venosa presentan trombo tumoral limitado a la vena renal y en un 10-25% 
la extensión de éste sobrepasa las venas suprahepáticas llegando a alcanzar la auricular derecha. 
La presencia de trombo tumoral en el sistema venoso es considerado factor de mal pronóstico, 
existiendo a día de hoy cada vez menor debate en la implicación del nivel del trombo en los 
resultados globales. Varios informes destacaron la necesidad de cambiar el sistema de estadi-
ficación TNM 2002 ante diferencias en supervivencia para la afectación venosa limitada a la 
vena renal (153,154). Ampliamente estudiado en la literatura, el nivel del trombo determina una 
menor SCE, estratificado en tres subgrupos en la actualización de TNM 2009 y validado por 
cohortes multi-institucionales incluida nuestra serie del presente estudio (155,156). La implica-
ción de la extensión venosa como marcador pronóstico independiente ha sido dudosa, con re-
sultados contradictorios en la literatura. Del mismo modo, Ficarra y cols. describen la importan-
cia de la invasión venosa y su impacto negativo en el pronóstico cuando existía una infiltración 
grasa perirrenal concomitante (157). Al Otaibi y cols. publicaron resultados no significativos 
de la implicación del nivel del trombo en la SCE o SG, pero si demostró tasas de recurrencia 
mayores en pacientes con extensión venosa, 64%, confirmado previamente por Zisman y cols. 
demostrando el pronóstico negativo del trombo tumoral (158,159). Muy pocos estudios han 
sugerido que el pronóstico se puede determinar mediante el estadio patológico o invasión de 
la pared microscópica de VCI, en lugar de la extensión del nivel cefálico, incluido como T3c 
en la ultima revisión TNM con peor pronóstico agrupándose con niveles supradiafragmáticos 
(160,161).  
46
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
1.6.1.d Afectación linfática 
 Se ha confirmado la invasión ganglionar como un factor pronóstico independiente. La 
linfadenectomía en el CCR localizado no es obligada ante la ausencia de enfermedad ganglionar 
en las pruebas de imagen, si bien en caso de su realización sí son relevantes el número de ganglios 
afectados, su localización y su tamaño. Se ha demostrado un aumento en  supervivencia ante la 
realización de una linfadenectomía retroperitoneal extensa. En la actualidad, la presencia de varia-
bles clínicas desfavorables sugieren la indicación de linfadenectomía en casos de alto riesgo, ante 
el creciente uso de nomogramas como el reciente descrito por Babaian y cols. (162,163). 
1.6.1.e Metástasis a distancia 
 Dentro de la enfermedad metastásica hemos de considerar varios factores pronósticos: 
el intervalo libre de enfermedad entre el diagnóstico y la aparición de metástasis, el número 
y localización de las mismas y la resecabilidad de la enfermedad metastásica. En ausencia de 
metástasis, el abordaje quirúrgico radical, incluida la escisión del trombo tumoral y linfade-
nectomía en casos localmente avanzados, sigue siendo el único tratamiento curativo, lo que 
representa la única posibilidad de supervivencia a largo plazo en pacientes con CCR. El manejo 
óptimo de los pacientes con CCR y metástasis sincrónicas es incierto. El papel de la cirugía 
en enfermedad metastásica ha sido estudiado con tasas de SCE a 5 años para los pacientes tra-
tados con resección completa de enfermedad metastásica, resección incompleta y tratamiento 
sistémico de 49%, 24% y 9%, respectivamente (164). Haferkamp y cols. afirmaron que los 
pacientes con enfermedad localizada (N0M0) tuvieron mayor supervivencia que aquellos con 
enfermedad avanzada (M1), con SCE de 51,7 meses y 10,7 meses, respectivamente. La locali-
zación múltiple o única de las metástasis en el CCR ha sido contemplado, existiendo la teoría de 
un mejor pronóstico de las metástasis pulmonares (165–167). Los resultados de la nefrectomía 
citorreductora, en la era de la inmunoterapia o en la actualidad con antiangiogénicos, así como 
la tasa de complicaciones, abogan por una actitud quirúrgica agresiva como pilar de tratamiento 
en los casos con enfermedad metastásica y buen estado funcional (167–169). 
 El peor pronóstico de la enfermedad a distancia es claro, pero su asociación con la 
extensión vascular también ha de ser considerada. En un subanálisis de la presente cohorte, se 
analizó el impacto de la extensión de las metástasis en la supervivencia de pacientes sometidos 
a NR con trombectomía. La presencia de metástasis a distancia fue predictor de SCE, pero no se 
encontraron diferencias estadísticamente significativas entre la localización de metástasis. Los 
datos del consorcio indicaron que la participación venosa no se correlacionó con la extensión 
linfática o las metástasis sincrónicas. La SCE a 5 años de pacientes con extensión venosa que 
asocian enfermedad a distancia fueron de 52% frente a 21% para M0 y M1 respectivamente, 
con resultados similares a otras series publicadas con tasas de supervivencia a 5 años de 40-
65% y 7-28% (165,170–172). Varios estudios han mostrado que las metástasis  impactan nega-
tivamente en la supervivencia, independientemente del nivel del trombo tumoral (173). 
1.6.2 Clínicos 
 La presentación clínica en un estadio inicial permite la realización de cirugía radical. 
La decisión de realizar tratamiento quirúrgico está fundamentada en  factores  anatómicos y 
clínicos, que definen la resecabilidad del tumor. Aunque ni el sexo, ni la edad, ni la raza han de-
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mostrado tener un impacto pronóstico, sí se ha descrito una mayor recurrencia en pacientes más 
jóvenes y un mejor pronóstico en las mujeres. La presencia de síntomas al diagnóstico también 
constituyen un factor de mal pronóstico, sobre todo una pérdida de peso superior al 10%. El 
estado funcional es la variable clínica más importante, sobre todo en la enfermedad metastásica, 
en relación con la supervivencia, con los resultados perioperatorios y con la respuesta a trata-
mientos sistémicos (102,168,169).
 Dentro de los parámetros clínicos, los análisis de laboratorio tienen relación como fac-
tores predictivos que se asocian entre sí en los modelos pronósticos integrados (102,103). 
1.6.2.a Sintomatología 
 La forma de presentación es considerada pronostica en el CCR, agrupadas en tres cate-
gorías según la clasificación de Patard, la presentación es dividida en incidental-asintomáticos, 
síntomas locales aislados y síntomas sistémicos (104). Lee y cols. analizaron 721 pacientes 
con 51% de ellos con diagnóstico incidental, dónde la presentación sintomática fue marcador 
pronóstico independiente tanto de periodo libre de enfermedad (PLE, p<0,001) cómo de SCE 
(p<0,005). La presentación sintomática se correlacionó con una histología agresiva y la enfer-
medad avanzada (96). Varios estudios, han demostrado que la forma de presentación clínica 
tiene implicaciones pronosticas en el CCR (105,106). Tsui y cols., en la revisión de 633 casos 
consecutivos sometidos a NP o radical por CCR, describieron que los tumores sintomáticos 
presentaban mayor estadio tumoral y grado nuclear de Fuhrman, con menor SCE a 5 años y una 
mayor tasa de recurrencia local y a distancia en comparación con los pacientes asintomáticos. 
Al estratificar por estadios, no hubo diferencias en SCE entre los tumores incidentales y sinto-
máticos en estadios I-III, con una diferencia significativa para estadio IV atribuible a una mayor 
proporción de sintomáticos en esta categoría (98).  Un estudio Islandés actualizado en 2005, 
encontró que el CCR sintomático presentaba mayor MCE, tras corregir el análisis por edad, 
hemoglobina, estadio, y grado nuclear. Sin embargo, la implicación pronostica y predictiva 
estima peores resultados para los síntomas sistémicos-S3, con resultados controvertidos ante la 
presentación de síntomas locales-S2 (174). La única serie que ha logrado demostrar diferencias 
ante S2 fue la validación externa de la clasificación de Patard, informando tanto S2 y S3 como 
marcadores predictivos independientes de supervivencia (105).
 Pak y cols., con datos de la presente tesis doctoral pertenecientes al consorcio interna-
cional de cáncer renal con trombo en cava, han sido los primeros en investigar la implicación 
pronostica de la forma de presentación en pacientes sometidos a NR con trombectomía. La 
presentación sintomática, en especial los síntomas sistémicos, se asoció con peores resultados 
perioperatorios, incluyendo mayor sangrado y mayor tasa y grado de complicaciones Clavien. 
Los síntomas sistémicos, fueron factor pronostico de peor SCE y SG en comparación con la 
detección incidental en el análisis univariante, no siendo significativo en el multivariante. Esto 
indica que la presencia de síntomas sistémicos se puede relacionar con un mayor estadio pato-
lógico (106).
1.6.2.b Estado funcional
 El estado funcional o performance status (PS) es reconocido como factor pronóstico 
independiente en el CCR tanto localizado como metastásico. El PS se puede definir tanto por 
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el Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) como por la clasificación de Karnofsky-PS 
(tabla 9) (175,176). El PS al diagnóstico y en definitiva a la hora del tratamiento, quirúrgico 
o sistémico, determinan peores resultados quirúrgicos ante peor PS. Considerado factor pro-
nóstico independiente, es un parámetro incluido en diversos nomogramas predictivos de CCR 
(98,103,177).
49
Tabla 9. Clasificaciones del estado funcional.
1.6.2.c Otros marcadores clínicos
 También se ha de considerar una serie de parámetros de laboratorio que pueden tener 
una relación negativa con el pronóstico: la hipercalcemia, la hipoalbuminemia, los valores de 
VSG y proteína c-reactiva (PCR), los niveles de LDH y de fosfatasa alcalina, la presencia de 
anemia, neutrofilia y trombocitosis (102,178). La existencia de trombocitosis es considerada 
como factor pronóstico independiente. Bensalah y cols. encontraron una relación directamente 
proporcional de la trombocitosis con el tamaño tumoral, la invasión ganglionar, la existencia 
 
 Escala Funcional ECOG/OMS 173 
0 Actividad normal, sin limitaciones 
1 Limitación de actividades que requieren un gran esfuerzo 
físico. Capaz de realizar trabajos ligeros 
2 Capaz de realizar todas las actividades de autocuidado. No 
puede realizar trabajos aunque sean ligeros. Permanece 
levantado más del 50% del día 
3 
Limitación en las actividades de autocuidado. Sintomático. 
Confinado a vida de cama-sillón más del 50% del día 
4 Completamente imposibilitado. Puede precisar 
hospitalización.  Encamado la mayor parte del día 
5 Exitus 
    Escala Funcional de Karnofsky-Índice de Karnofsky 174 
100 Asintomático, Sin evidencia de enfermedad 
90 Capaz de realizar actividad normal. Signos o síntomas 
menores de enfermedad 
80 Actividad normal con esfuerzo. Algunos síntomas o signos 
de enfermedad 
70 Incapaz de realizar actividad normal o trabajar. Se vale por sí 
mismo 
60 Asistencia ocasional. Se hace cargo de la mayoría de sus 
necesidades 
50 Considerable asistencia. Frecuentes cuidados médicos 
40 
Imposibilitado. Requiere cuidados especiales y asistencia 
30 Gravemente imposibilitado. La hospitalización está indicada 
aunque la muerte no es inminente 
20 Muy enfermo. Precisa hospitalización. Requiere tratamiento 
de soporte activo 
10 Moribundo 
0 Exitus 
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de metástasis y el grado nuclear de Fuhrman, e inversamente proporcional a la supervivencia, 
estableciendo el punto de corte con peor pronóstico en un nivel de plaquetas mayor de 450.000/
mm3 (179). Su uso aislado como marcador predictivo carece de utilidad clínica por lo que 
ha de asociarse con otros parámetros de la enfermedad en los nomogramas, validado en los 
modelos predictivos de Heng para el CCR metastásico (CCRm) (103). Existen múltiples es-
tudios que evalúan otras variables con el objetivo de determinar su influencia en la evolución 
de la enfermedad. Una pérdida de peso mayor del 10% o una neutrofilia en el hemograma, son 
considerados factor independiente por algunos autores. Por último, con menor peso, variables 
como la anemia, la disfunción hepática, un incremento de VSG y fosfatasa alcalina, un estado 
nutricional deficiente, tienen influencia en la evolución y respuesta de la enfermedad.
1.6.3 Histológicos 
 El grado tumoral, siendo el sistema de clasificación de Fuhrman el más utilizado, es el 
segundo factor pronóstico independiente más importante después del estadio tumoral (180). 
Se han de considerar los distintos subtipos histológicos, la presencia de necrosis y el rasgo 
sarcomatoide entro los factores anatomopatológicos que influyen en el pronóstico del CCR, sin 
olvidar la invasión microscópica vascular.
 El grado nuclear de Fuhrman determina de manera independiente la supervivencia con 
estimaciones de SCE a 5 años que varían ampliamente en las distintas series publicadas, de 50-
100%, 30-94%, 10-80% y 6-66% para grados 1 a 4, respectivamente (76). Es importante consi-
derar que el estudio histológico presenta variabilidad interobservador, siendo el grado nuclear 
sensible a estas variaciones entre las distintas series de CCR. A pesar de la disparidad de datos, 
el grado nuclear ha demostrado ser un factor pronóstico independiente en estudios multivarian-
tes (181).
 
 En cuanto al subtipo  histológico, el CCRcr ha sido considerado clásicamente el de 
mejor pronóstico. Estudios actuales presentan supervivencias similares en los distintos subti-
pos cuando se ajusta para grado y estadio. Los subtipos con peor pronóstico son el carcinoma 
de ductos colectores de Bellini, el carcinoma medular y el subtipo CCRp tipo 2. En resumen, 
Dall´Oglio sitúa la supervivencia libre de enfermedad a los 5 años en el 76,6% para CCRc, 
71,2% CCRcr y 72,7% para CCRp, con 26,9% ante la diferenciación sarcomatoide y 27% ante 
la invasión microvascular (180,182–184). La SCE a 5 años desciende del 75% en ausencia de 
necrosis hasta el 36% ante su aparición en el estudio histológico (185). La presencia de necro-
sis se asocia a mayor tamaño tumoral, a afectación ganglionar y metástasis, así como a grados 
indiferenciados y peor estado funcional. 
1.6.4 Moleculares
 Dentro del estudio molecular, se han descrito asociaciones entre la expresión de distin-
tos marcadores moleculares y su asociación con otros factores pronósticos, clínicos o patoló-
gicos, ya establecidos. Actualmente han demostrado ser factores pronósticos independientes 
para el CCR el CAIX, VEGF, el factor de proliferación Ki67 y el regulador del ciclo celular 
p53. La CAIX se expresa en más del 80% de los CCR primarios y metastásicos, a diferencia 
del riñón normal, considerándose por lo tanto factor de mal pronóstico (186). La expresión de 
VEGF se asocia a un mayor tamaño tumoral, mayor grado nuclear y a la invasión microvascular 
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(187,188). Un estudio evaluó si la expresión de VEGF se correlacionaba con el nivel del trom-
bo en aquellos casos de CCR con extensión venosa (189). La expresión se encontraba elevada 
de manera similar en todos los niveles de extensión venosa, no demostrando relación entre la 
expresión molecular de VEGF y el trombo tumoral. El factor de proliferación celular Ki-67 se 
asocia con fenotipos agresivos y predice una mayor tasa de recurrencia, considerado factor pro-
nóstico independiente en múltiples tumores sólidos (190). Se han descrito varios marcadores 
moleculares asociadas con la evolución y pronóstico del CCR, que se resumen en la tabla 10 
(147,191,192).
 
 El desarrollo de nuevos tratamientos, basados en dianas terapéuticas, ha estimulado la 
búsqueda de marcadores moleculares, los cuales ayudarán a estratificar el riesgo de los distintos 
CCR. Estos marcadores podrán jugar en un futuro un papel importante en la práctica clínica, 
seleccionando de manera individual tratamientos dirigidos para los mecanismos moleculares 
sensibles de cada tumor.
1.6.5 Factores predictivos
 Predecir el pronóstico propio de la enfermedad así como su respuesta a una intervención 
terapéutica permite adecuar el protocolo clínico para cada perfil de paciente. Se conocen en 
la actualidad múltiples factores, compartiendo algunos de ellos cualidades pronosticas y pre-
dictivas, implicados en la respuesta de la enfermedad. Los factores con repercusión clínica se 
pueden agrupar en:
- Relacionados con el paciente: edad, estado funcional, síntomas, síndromes paraneoplásicos, 
estado nutricional (IMC, albúmina, pérdida ponderal) y comorbilidades (índice de comorbili-
dades de Charlson).
- Relacionados con el tumor: estadio patológico, tamaño tumoral, grado de Fuhrman, subtipo 
histológico, necrosis, patrón sarcomatoide, invasión microvascular.
- Relacionados con parámetros de laboratorio: aumento de LDH, hipercalcemia, anemia, trom-
bocitosis, aumento VSG, PCR, hipoalbuminemia. 
- Relacionados con la intervención terapéutica: toxicidad, efectos secundarios, CPO, sangrado, 
dolor, abordaje quirúrgico, control en unidad de cuidados intensivos, cirugía reconstructiva vs 
exerética. 
 La precisión de predicción de un factor aislado es limitada, por ello la combinación de 
factores permite a través de algoritmos matemáticos establecidos mejorar la exactitud predicti-
va. En 1988, Elson y cols. fueron pioneros en el enfoque de un modelo multivariante en la pre-
dicción de la MCE en el CCR avanzado combinando los parámetros de ECOG, tiempo desde el 
diagnóstico, número de metástasis, tratamiento citotóxico previo y pérdida de peso (193). Una 
década después el grupo del Memorial Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC) dirigido por 
Motzer identificó, en una cohorte de 670 pacientes con enfermedad metastásica, cinco predic-
tores de mortalidad (estado funcional de Karnofsky, LDH, anemia, hipercalcemia y antecedente 
de nefrectomía) (102). La clasificación de Motzer se trata de un modelo pronóstico basado en 
una puntuación de los 5 factores de riesgo, estratificando a los pacientes en grupos de bajo ries-
go (0), riesgo intermedio (1-2) y alto riesgo (3-5). Estos criterios han ido evolucionando con el 
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estudio de la enfermedad metastásica. En 2002, época de la inmunoterapia con interferón (INF), 
se modificó el criterio de antecedente de nefrectomía por el tiempo desde el diagnóstico hasta el 
inicio del INF (194). En 2005, Mekhail y cols. sugirieron varias modificaciones de los criterios 
pronósticos de Motzer, incluyendo la localización de metástasis, en la misma línea que Escudier 
y cols. que describieron la importancia de el número de localizaciones metastásicas como crite-
rio predictivo (195,196). Pero la realidad, es que ninguno de los modelos ni sus modificaciones 
han sido validados formalmente, por lo que desconocemos su precisión e impacto en la toma de 
decisiones clínicas. 
 El grupo de inmunoterapia Francés sugirió un modelo pronóstico en pacientes tratados 
con inmunoterapia, Identificó cuatro variables que se asociaron significativamente con la pro-
gresión, incluyendo presencia de metástasis hepáticas, intervalo hasta aparición de metástasis, 
>1 localización metastática y neutrofilia. Recientemente, Heng y cols. reproduciendo la meto-
dología del modelo de Motzer pero en pacientes tratados con terapias diana, han descrito un 
modelo pronóstico basado en 6 criterios (hemoglobina, calcio, estado funcional de Karnofsky, 
tiempo desde el diagnóstico al inicio de tratamiento, neutrofilia y trombocitosis) (103). Dicho 
modelo ha demostrado tras su validación interna, una precisión del 73% en la predicción de 
mortalidad en el tratamiento con antiangiogénicos, confirmando un c-index en la validación 
externa de 0,71 (197). 
 Todos los modelos pronósticos mencionados se aplican en el CCRm. Los modelos desa-
rrollados para la enfermedad localizada también son múltiples. Incluyen entre otros, el sistema 
de estadificación integrado (UISS) de la Universidad de California Los Angeles (UCLA) que 
predice la SCE en todos los estadios del CCR (198). Este modelo se basa en el estadio TNM, 
el grado de Fuhrman, y ECOG, habiendo sido ampliamente probado y validado con una capa-
cidad predictiva del 58-86%. Múltiples modelos predicen el pronóstico existiendo algoritmos 
preoperatorios y postoperatorios, siendo el grado de Fuhrman y el estadio patológico T, los 
criterios más repetidos en los numerosos nomogramas. Existen modelos multivariantes como 
el UISS, la puntuación modificada de Glasgow (mGS), el nomograma de Kattan, el BioScore, 
y la puntuación SSIGN (estadio, tamaño, grado, necrosis) que tienen una capacidad predictiva 
mayor que la estadificación TNM de manera aislada, c-index 73-82% (178,198–202). 
 Hasta la fecha, sólo han sido descritos tres nomogramas para la predicción de supervi-
vencia y mortalidad perioperatoria (MPO) en pacientes con CCR con extensión venosa. Mar-
tínez-Salamanca desarrolló un modelo predictivo de MPO y supervivencia con 1086 pacientes 
del consorcio internacional de cáncer renal con extensión venosa. Con el uso de tres variables 
preoperatorias (edad, sexo y nivel de trombo tumoral), dicho modelo, predice la probabilidad 
de MPO y la SG con una precisión del 78% y 67% respectivamente (203). Posteriormente en 
2014 Nakayama y cols. diseñaron una escala de riesgo para pacientes con extensión venosa, 
que predice la SCE con cuatro variables preoperatorias, nivel del trombo, presencia de metás-
tasis, elevación de LDH y elevación de PCR. Con un c-index del 0,80, el modelo no ha sido 
validado y fue calculado en una cohorte de tan solo 61 pacientes, poniendo en duda su precisión 
(204). El último modelo que sopesa el pronóstico de la invasión venosa ha sido recientemente 
publicado por Haddad y cols. y se limita a niveles suprahepáticos (III-IV) (205). Analiza tanto 
la probabilidad preoperatoria de la SG cómo la predicción de CPO (figura 15). Estimado con 
una cohorte de menos de 200 pacientes, es hasta la fecha junto con el nomograma del consorcio 
internacional de trombo en cava, los único modelos matemáticos que estiman el pronóstico en 
el escenario clínico del CCR con trombo tumoral. 
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 A pesar de su capacidad pronostica y de tratarse de modelos validados, ningún nomo-
grama es 100% exacto. La asociación de parámetros moleculares que añadan información de la 
heterogeneidad biológica del CCR podrían ayudar a mejorar un pronóstico individualizado, con 
el fin de guiar la toma de decisiones clínicas según el riesgo estratificado.
Los resultados perioperatorios impactan en los resultados globales de manera directa influyen-
do en la MPO y de manera indirecta en la recuperación, tolerancia a tratamientos adyuvantes y 
enfermedad residual (márgenes positivos o enfermedad irresecable). Existe una tendencia a la 
evaluación de la importancia de los factores quirúrgicos y los cuidados perioperatorios en los 
resultados globales de la enfermedad. 
1.7 Tratamiento
1.7.1 Tratamiento de la enfermedad localizada
 El aumento en uso del diagnóstico por imagen ha incrementado la incidencia de CCR 
a expensas de la enfermedad localizada. Las MRP (menores de 4cm), representan el 48-66% 
de los casos al diagnóstico. Los tratamientos del CCR localizado incluyen diversas opciones 
aceptadas por las guías clínicas, incluyendo la cirugía ahorradora de nefronas, la NR, técnicas 
ablativas y la vigilancia activa (tabla 11).
1.7.1.a Vigilancia activa 
 Las MRP son diagnosticadas con relativa frecuencia en pacientes de edad avanzada 
y con comorbilidades. El 20% de las MRP son benignas, teniendo un alto porcentaje de ellas 
tasas de crecimiento lento y con una escasa tendencia a metastatizar (206,207). Los pacientes 
candidatos a un manejo expectante de las MRP, son aquellos con un mayor riesgo de morbili-
dad y MPO, con esperanzas de vida limitadas o múltiples comorbilidades. Estas cuestiones son 
importantes argumentos para apoyar un periodo de vigilancia inicial en pacientes seleccionados 
donde los riesgos de tratamiento superen a los riesgos de la enfermedad. 
	
	Figura 15. Nomograma de SG y complicaciones perioperatorias en CCR con extensión venosa nivel III/IV, Haddad.
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Tabla 11. Manejo de las masa renales de pequeño tamaño
 La mayoría de los estudios publicados sobre la evolución de MRP se basan en series re-
trospectivas, de pocos pacientes y con medianas de seguimiento cortas. En un metaanálsis que 
incluyó un total de 234 MRP, Chawla y cols. describieron masas de 2,6cm (rango 1,73 - 4,08cm) 
con una tasa de crecimiento de 0,28cm/año (rango 0,09 - 0,86 cm/año). La mediana de segui-
miento fue de 34 meses con desarrollo de metástasis en el 1% de los pacientes en protocolos de 
vigilancia activa (208). Las masas de crecimiento rápido, aquellas que duplican su tamaño en 
un año (206), fueron intervenidas. El tamaño del tumor inicial no predijo la tasa de crecimiento 
global (p=0,46), pero se ha de considerar que el 54% no tenían biopsia previa, obviando así la 
naturaleza benigna o maligna de algunas MRP del estudio. En general, los resultados favorables 
en pacientes sometidos a vigilancia activa deben interpretarse como preliminares ante medianas 
de seguimiento cortas y cohortes heterogéneas.
 Los factores pronósticos de progresión han de ser investigados para la selección adecua-
da de qué tumores son potenciales candidatos a protocolos de vigilancia activa. Sólo alrededor 
del 20 al 25% de las MRP demuestran características agresivas en su evolución. El tamaño 
tumoral cómo factor predictivo es controvertido demostrando resultados contradictorios en la 
literatura, sin embargo la asociación de un mayor grado nuclear de Fuhrman y estadio patoló-
gico en tumores >3cm si se ha correlacionado (207,209). Estudios recientes indican que entre 
los CCR de 3-4 cm de tamaño, 14-26% son de alto grado (grado 3 ó 4) y 12-36% invaden la 
grasa perirenal (pT3a), con un 6-8% de progresión a enfermedad metastática (210). Klatte y 
cols. informaron, tras el análisis de 1208 pacientes intervenidos de nefrectomía por pT1a, una 
incidencia de M+ en rangos <1cm, 1-2cm, 2-3cm, 3-4cm de 7%, 6%, 5% y 8%, respectivamen-
te (p=0,32) (211). 
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Tratamiento Ventajas Inconvenientes 	
Nefrectomía radical Beneficio oncológico 
demostrado, acceso 
laparoscópico gold-standard 
Aumento de riesgo de insuficiencia 
renal y eventos cardiovasculares 
	
Nefrectomía parcial Beneficio oncológico similar a 
la nefrectomía radical, 
preservación de parénquima 
renal con ahorro de nefronas, 
casos seleccionados acceso 
laparoscópico/robótico 
Mayor riesgo de complicaciones 
perioperatorias (hemorragia, fístula 
urinaria), casos complejos cirugía 
abierta 
	
Terapias ablativas Tratamientos mínimamente 
invasivos, posibilidad de 
retratamiento 
Resultados oncológicos a largo plazo 
no demostrados, tasas de recurrencia 
local mayores que la cirugía, cirugía 
de rescate compleja, parámetros 
radiológicos de respuesta/recidiva en 
estudio, limitado por tamaño tumoral 
<3,5cm 
	
Vigilancia activa Opción de tratamiento ante 
pacientes con alta morbilidad, 
tratamiento diferido según la 
historia natural de la MRP, 
estimación de tasas de 
crecimiento  y metástasis bajas 
Resultados oncológicos a largo plazo 
no demostrados, requiere seguimiento 
estrecho, series publicadas sesgo en la 
selección ante MRP sin confirmación 
histológica 
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 La biopsia renal ha de ser obligada ante el inicio de una vigilancia activa para conocer 
la naturaleza biológica de la masa renal. Los pacientes deben ser aconsejados sobre el riesgo 
pequeño, pero no despreciable de la progresión tumoral durante el período de vigilancia y en su 
defecto la posible pérdida de oportunidad para la cirugía parcial. También han de ser informa-
dos de las limitaciones de la biopsia renal y la falta de evidencia a largo plazo. La vigilancia re-
quiere de un riguroso seguimiento con pruebas de imagen. Una intervención quirúrgica diferida 
debe llevarse a cabo en los tumores que muestren un crecimiento rápido y por lo tanto puedan 
tener un mayor riesgo de progresión a enfermedad metastásica. Con la evidencia disponible, la 
observación de las MRP demuestra que la mayoría crecen lentamente con bajas tasas de pro-
gresión a metástasis. En la actualidad, un período inicial de vigilancia activa con protocolos de 
seguimiento por imagen, sólo se debe considerar en pacientes con masas renales <4 cm que se 
consideran no aptos para una intervención o con esperanza de vida limitada (por edad o comor-
bilidades), o ante un rechazo de tratamiento (212,213). 
1.7.1.b Nefrectomía parcial
 El estándar de tratamiento para el CCR localizado ha evolucionado en las últimas dé-
cadas con la tendencia cada vez mayor hacia la cirugía conservadora. El tratamiento de masas 
menores de 4cm es la NP, y ha de considerarse en tumores de hasta 7cm, cT1b, siempre que sea 
quirúrgicamente factible. La NP preserva el parénquima sano, respetando la seguridad oncoló-
gica tras la escisión del tumor con márgenes de seguridad y en ocasiones enucleando la lesión 
(figura 16) (214,215). Las ventajas que brinda la NP son la preservación de la función renal, la 
prevención de la enfermedad renal crónica (ERC) y un sobre-tratamiento de las masas renales 
benignas. Existen indicaciones dónde la NP ha de ser imperativa ante lesiones en riñones únicos 
o cuando existan masas renales bilaterales (216). La NP presenta inquietudes a la hora de consi-
derarla como tratamiento. Estas incluyen el riesgo de recurrencia ante la presencia de márgenes 
quirúrgicos positivos, la necesidad de clampaje durante el procedimiento ocasionando un daño 
celular secundario a la isquemia y las tasas de complicaciones derivadas de la cirugía recons-
tructiva tras la escisión, así como resultados oncológicos a largo plazo (217).
 El riesgo de recidiva local en el riñón ipsilateral debido a la resección incompleta podría 
considerarse baja con la evidencia disponible. Las tasas de recurrencia tras la NP en la literatura 
son del 0-10%, siendo aún menores cuando se consideran las NP de pT1a recidivando tan sólo 
1-3% (216,218). El análisis de los datos publicados revelan que el estudio anatomo-patológico 
Figura 16. Cirugía conservadora: A Nefrectomía parcial, B Enucleación.
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final de los márgenes tienen una significación clínica mínima y que un margen de tejido sano 
de tan sólo 1 mm puede ser suficiente para evitar la recurrencia y progresión de la enfermedad 
local (219). La enucleación simple del tumor representa márgenes de seguridad de 0mm, basán-
dose en la presencia de un pseudocápsula tumoral intacta. Los resultados a largo plazo de series 
de enucleación de CCR han demostrado también ser seguras con tan sólo 1,9% desarrollando 
recurrencias locales (215). 
 Las técnicas quirúrgicas sufren un constante desarrollo con la tendencia hacia abordajes 
mínimamente invasivos. Tanto en los abordajes de cirugía abierta cómo en los laparoscópicos o 
robóticos, la necesidad de control del hilio renal obliga en la mayoría de los casos a clampar la 
entrada arterial y en ocasiones el hilio renal en bloque durante la exéresis y reconstrucción del 
lecho de la NP. Durante el desarrollo de las curvas de aprendizaje de las técnicas laparoscópicas 
existe preocupación con el tiempo de isquemia y el riesgo mayor de CPO tales como fístulas y 
hemorragia (220). Por lo tanto la decisión de realizar una NP abierta o NP laparoscópica depende 
de la experiencia del cirujano. El desafío técnico es resecar completamente el tumor seguido de 
una renorrafia hemostática dentro de un tiempo de isquemia caliente limitada. Un reciente estu-
dio prospectivo investigo la función renal bilateral por separado con gammagrafía MAG-3 antes 
y tras la cirugía parcial, valorando el flujo efectivo plasmático renal y el volumen del parénquima 
renal medido en el TC. Los autores pudieron demostrar que el punto de corte que produce daño 
renal irreversible fueron 25 minutos de isquemia caliente (221). El  tiempo de isquemia caliente 
recomendado en la actualidad ha de limitarse a 20 minutos, independientemente del abordaje 
quirúrgico. Si se prevé un tiempo de isquemia mayor, se ha de preparar un campo de isquemia 
fría previo al inicio de la NP (222). Sin embargo, existe un cambio en la importancia del tiempo 
de isquemia en el desarrollo de IR terminal con el impacto secundario en eventos cardiovascu-
lares y en la SG. Estudios volumétricos y análisis de comorbilidades, están virando el discurso 
hacia la importancia de la calidad del parénquima residual, en los que parece que el daño pro-
ducido por isquemia es menor que el impacto del volumen de parénquima residual así cómo las 
comorbilidades que favorecen el desarrollo de una IR de origen médico a diferencia de la IR de 
origen quirúrgico por la exéresis tumoral y la isquemia intraoperatoria (223–225). 
 Las CPO de la NP a largo plazo derivan del desarrollo de IR. No obstante, las CPO más 
frecuentes en la cirugía parcial son la hemorragia y la fístula urinaria, con una prevalencia de 
1,6% y 5%, respectivamente (226). Los resultados de CPO del estudio prospectivo aleatorizado 
fase III (EORTC 30904), comparando la NP y NR en 541 pacientes con tumores ≤ 5 cm y un 
riñón contralateral normal, concluyó una mayor tasa de CPO de la NP frente a la NR (hemorra-
gia 3,1% NP, 1,2% NR; fístula 4,4% NP, 0% NR). Van Poppel y cols. describieron resultados 
oncológicos con tasas de recurrencia similares tanto en la NP cómo en la NR. En el análisis de 
la SG, se demostró un beneficio a favor de la NR con SG a 10 años de 81% frente a un 76% 
para NP (p=0,003) (227). La causa más frecuente de muerte fue de origen cardiovascular. Con 
la presentación de estos datos, no dejando de ser provocativos, la indicación de NP sigue siendo 
el estándar en las MRP y en casos seleccionados de cT1b. Los resultados oncológicos a largo 
plazo que confirman la seguridad de la NP se resumen en la tabla 12 (214,228–238). 
 Las indicaciones de NP de acuerdo con las guías clínicas se dividen en las siguientes 
categorías (150,239):
- Absoluta (riñón único anatómico o funcional)
- Relativa (comorbilidades que justifiquen el desarrollo de IR, formas hereditarias de CCR)
- Electiva (CCR unilateral localizado con un riñón contralateral sano)
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1.7.1.c Nefrectomía radical
 El tratamiento quirúrgico radical es el 
tratamiento con mejores resultados de SCE 
en el CCR. La NR ya no es el tratamiento 
estándar para los tumores renales pequeños y 
debe limitarse a aquellos casos en que el CCR 
no es susceptible de cirugía conservadora. 
Los pacientes con lesiones renales de tamaño 
>7cm o aquellas localizadas anatómicamen-
te en una situación quirúrgicamente comple-
ja son candidatos a NR, ante la presencia de 
un riñón contralateral sano (134,240). La NR 
incluye la extirpación en bloque del riñón 
junto con la fascia de Gerota. La adrenalec-
tomía se realizaba en tumores localizados en 
polo superior, habiendo sido modificadas di-
chas recomendaciones recientemente por la 
NCCN (241). Sin embargo, de acuerdo con 
una revisión sistemática reciente, la adrena-
lectomía debería considerarse en casos selec-
cionados con factores de riesgo de afectación 
suprarrenal como el estadio clínico T, la mul-
tifocalidad, la localización en polo superior y 
la presencia de trombosis venosa (242). 
 La linfadenectomía en el CCR es 
controvertida, y esta sólo indicada ante la 
presencia de adenopatías macroscópicas. 
Existe evidencia contradictoria con estudios 
que describen un incremento en la SCE en 
aquellos pacientes dónde se realizó la linfa-
denectomía regional (243,244). En contra-
partida, Joslyn y cols. no pudieron demostrar 
un beneficio en la SCE en aquellos CCR in-
tervenidos de NR con linfadenectomía (245). 
Bloom y cols. en el ensayo EORTC 30881 
incluyendo 732 pacientes N0M0 demuestran 
que la linfadenectomía asociada a la NR no 
aumentó la morbilidad o la mortalidad, pero 
no pudieron demostrar el beneficio en super-
vivencia (246). Esto se debe principalmente 
a la baja incidencia de metástasis gangliona-
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res (4%) detectadas en las linfadenectomías del ensayo clínico. Existen nomogramas que su-
gieren la realización de la linfadenectomía en aquellos pacientes con factores de mal pronóstico 
dónde la presencia de invasión ganglionar oscila entre 18-33%, siendo estos factores un alto 
grado nuclear de Fuhrman, extensión venosa, cT3, síntomas locales y la elevación de LDH 
(162,243,247). 
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 La NR se puede realizar tanto por cirugía abierta cómo laparoscópica. La NR abierta 
puede ser realizada por un abordaje transperitoneal o extraperitoneal. La elección del acceso 
quirúrgico depende del tamaño, la posición del tumor y la experiencia del cirujano. Las indica-
ciones para la NR abierta son cada vez más reducidas e incluyen tumores renales de gran tama-
ño o localmente avanzados (248). Las complicaciones más frecuentes del abordaje abierto sin 
o con disección ganglionar son sangrado (6,5% vs. 9,4%), iatrogenia pleural (5,1% vs. 4,4%) 
e infección (5,7% vs. 5,2%). La complicaciones menos comunes son la iatrogenia intestinal, la 
embolia en caso de trombo tumoral y el linfocele (246).
 En la actualidad el estándar de tratamiento ante la indicación de la NR, en T1-T2, es 
el abordaje laparoscópico. Los resultados oncológicos favorables para el acceso laparoscó-
pico ya se han demostrado a largo plazo. Hemal y cols. evaluaron el resultado oncológico 
de 132 casos de NR laparoscópica. La SCE a 5 años en pT1a, pT1b y pT2 fue de 97,2, 
86,3 y 82,2%, respectivamente (significativamente menor en pT2 que pT1a, p= 0,008). La 
supervivencia libre de recidiva a los 5 años para pT1a, pT1b y pT2 fue 97,2, 84,3 y 82,2%, 
respectivamente (<pT2 que pT1a, p=0,02) (249). Más recientemente, Berger y cols. han de-
mostrado resultados oncológicos a largo plazo para el abordaje laparoscópico con una me-
dia 11,2 años de seguimiento. La SG, SCE y la tasa de supervivencia libre de recidiva a 10 
años fueron 65%, 92%, 86%, respectivamente. Los autores concluyeron que los resultados 
oncológicos a largo plazo después de la NR laparoscópica para el CCR fueron comparables 
a la NR abierta (250).
 La incidencia de CPO asociadas a la NR laparoscópica varía entre 6 a 13% en las series 
publicadas, y no difiere significativamente de las que se asocian con la cirugía abierta (251,252). 
En comparación con la cirugía abierta, la NR laparoscópica se asoció significativamente con 
menor sangrado, mejor control del dolor y un menor ingreso hospitalario. Las complicaciones 
más comunes están relacionadas con la lesión de los órganos adyacentes (2,4%) o el diafragma 
(0,7%). Las segundas complicaciones más frecuentes son complicaciones vasculares (2,2%), la 
conversión a cirugía abierta se produce en el 2,9% de los casos (220,253).
1.7.1.d Terapias ablativas
 La ablación de tumores renales se perfila como una alternativa mínimamente invasi-
va viable para el control local de los tumores de pequeño tamaño, en pacientes con tumores 
renales múltiples o con comorbilidades, no candidatos a cirugía. Las potenciales ventajas de 
los procedimientos ablativos incluyen una menor morbilidad, menor hospitalización, recupe-
ración más rápida, la preservación de la función renal y la posibilidad de ofrecer tratamiento 
a los pacientes con un en alto riesgo para la cirugía (254). Por otro lado, los pacientes deben 
asumir la necesidad de una vigilancia radiológica a largo plazo, a la espera de resultados so-
bre la eficacia no validada de las terapias ablativas. Las modalidades ablativas establecidas 
incluyen la crioablación (destrucción del tumor mediante ciclos de congelación y descon-
gelación rápida) y la ablación por radiofrecuencia (RFA, coagulación del tumor mediante la 
conversión de las ondas de radiofrecuencia en energía térmica), las cuales se pueden realizar 
por vía abierta, laparoscópica, o por vía percutánea (255). El abordaje laparoscópico es de 
elección en los tumores anteriores y cuando se requiere la movilización de los órganos adya-
centes. El abordaje percutáneo se reserva para los tumores posteriores y para los pacientes en 
mayor riesgo de cirugía. 
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 La indicación de una terapia ablativa en el 
CCR ha de ser cuidadosamente contemplada, re-
comendándose la realización de una biopsia renal 
previa al tratamiento. Los tumores mayores de 4 
cm y aquellos localizados cerca del hilio renal o del 
sistema excretor son contraindicaciones relativas 
para la ablación, ante un mayor riesgo de complica-
ciones (150). La preocupación principal en relación 
con las terapias de ablación térmica es la mayor tasa 
de recurrencia local en comparación con la escisión 
quirúrgica. Existen metaanálisis que describen tasas 
de recurrencia  de 4,6%, 7,9%, y 2,7% para la crioa-
blación, la RFA y la NP, respectivamente (209). A 
su vez, los procedimientos ablativos pueden impe-
dir o complicar un rescate quirúrgico posterior de-
bido a la fibrosis perirrenal producida por la abla-
ción térmica. La eficacia oncológica a largo plazo 
de los procedimientos ablativos esta por demostrar, 
resumiendo la evidencia hasta la fecha en la tabla 
13 (256–264). 
1.7.2 Tratamiento de la enfermedad localmente 
avanzada
1.7.2.a Tratamiento quirúrgico del carcinoma de cé-
lulas renales con extensión venosa 
 Los CCR localmente avanzados tienden 
de manera característica a extenderse a través del 
sistema venoso, teniendo 50% de los casos trombo 
tumoral limitado a la vena renal y un 10-25% de 
los pacientes la extensión de éste sobrepasa las ve-
nas suprahepáticas llegando a alcanzar la aurícula 
derecha (265). En el caso del CCR con extensión 
venosa, la presencia de metástasis sincrónicas ocu-
rre en el 29-55% de los casos (148). El tratamien-
to quirúrgico ha de ser indicado siempre en casos 
con enfermedad resecable y buen estado funcional 
(169,266). En el CCR en estadios localmente avan-
zados incluso con metástasis sincrónicas, la cirugía 
sigue ofreciendo los mejores resultados de super-
vivencia a la espera de estudios de nuevas molé-
culas en terapia neoadyuvante o en monoterapia 
(172,267).
 El CCR con invasión del sistema venoso 
constituye un reto en el escenario quirúrgico para 
los urólogos. Una correcta evaluación preoperatoria 
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y la planificación de la cirugía con la participación de equipos multidisciplinares en casos deter-
minados, es crucial para un buen resultado quirúrgico y oncológico.
 
Consideraciones quirúrgicas
 El objetivo principal de la intervención quirúrgica es la escisión completa del trombo tu-
moral, asociado a la NR, con la menor morbilidad posible. Varias técnicas quirúrgicas derivadas 
de otros procedimientos, cómo el trasplante hepático, el bypass veno-venoso (BVV) y el bypass 
cardiopulmonar (BCP), se han adaptado para la mejora de los resultados en casos de CCR 
con extensión venosa de niveles III-IV (268–270). El nivel del trombo determinará el plantea-
miento quirúrgico, siendo un procedimiento técnicamente complejo estando asociado con una 
morbilidad y mortalidad elevadas. Minimizar el sangrado, la escisión completa del trombo y 
prevenir el riesgo de embolismo durante el procedimiento quirúrgico han de ser objetivos fun-
damentales. Independientemente del nivel o la clasificación utilizada, la referencia anatómica 
del trombo con las venas suprahepáticas plantea el desafío quirúrgico debido al limitado acceso 
y adecuado control vascular. 
 El tipo de incisión vendrá determinado por el nivel del trombo para facilitar una ade-
cuada exposición de la VCI según la extensión cefálica.  Ante niveles I y II (figura 17) la expo-
sición vascular es prioritaria y en niveles III la movilización hepática será crucial para lograr 
una adecuado acceso vascular retrohepático (271). La exposición del hilio renal irá seguida de 
la disección y ligadura de la arteria renal correspondiente. La exposición de la vena renal, la 
vena renal contralateral y la VCI son de vital importancia con la oclusión precoz del extremo 
distal de la VCI para evitar así un embolismo por la movilización del trombo tumoral. Tras el 
clampaje selectivo de la VCI, determinado por el extremo cefálico del trombo, se procede a la 
cavotomía con la escisión del trombo facilitada por un disector de Penfield. Una vez realizada 
la nefrectomía y trombectomía se continua con el cierre de la VCI con sutura continua vascular. 
En casos con infiltración de la pared de la vena que precisen resección de la misma, una recons-
trucción con parche estará indicada si el defecto es > 50%, con el fin de evitar una estenosis 
de la VCI, siendo en ocasiones necesario la reconstrucción con interposición de una prótesis 
vascular (272). 
	
Figura 17. CCR con extensión venosa, A. nivel I, B. nivel II.
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 Los procedimientos mí-
nimamente invasivos en casos de 
CCR con extensión venosa han 
sido descritos hasta niveles III. 
Desde nuestra experiencia, los 
accesos laparoscópicos o robóti-
cos han de ser limitados a nive-
les 0-II con trombo no adherido 
que pueda ser retraído previo 
clampaje. Dichos casos deberían 
realizarse en centros con amplia 
experiencia en técnicas mínima-
mente invasivas (273–275).
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Incisión
 Determinada por la lateralidad del tumor y la extensión del trombo, la incisión tiene 
como fin la adecuada exposición del campo quirúrgico. La lumbotomía no es de elección en la 
nefrectomía con trombo venoso, siendo sólo de uso en casos individualizados de tumores rena-
les derechos con trombo limitado a vena renal. La incisión subcostal, uni o bilateral (Chevron) 
permite una adecuada exposición de ambas venas renales permitiendo la disección abdominal 
de la VCI. En caso de precisar control posterior del pedículo, la incisión subcostal permite la 
liberación posterolateral del riñón con acceso a la cara posterior del pedículo renal. La lapa-
rotomía media, acompañada de esternotomía cuando sea preciso la utilización de circulación 
extracorpórea (CEC), tienen como ventaja una exposición bilateral de las venas renales, pero 
la exposición de la VCI retrohepática esta dificultada en dicho acceso. La incisión toracoabdo-
minal permite una gran exposición retrohepática, útiles en casos de trombos supradiafragmáti-
cos, presentando como inconveniente las complicaciones torácicas (lesión del nervio frénico, 
derrames, neumotórax y hernias) y la necesidad de drenaje torácico durante el postoperatorio 
temprano (276).
Nivel 0-I
 A través de una acceso transperitoneal se logra el abordaje temprano de los vasos rena-
les con una manipulación mínima del tumor. En el lado derecho se realiza una amplia maniobra 
de Kocher hasta exponer la VCI y la vena renal derecha. En el lado izquierdo, debe seccionarse 
el peritoneo posterior y el ligamento esplenorrenal para movilizar el colon descendente. Se debe 
evitar la manipulación venosa previa al clampaje de la vena por encima del trombo. En nivel 0 
con el trombo limitado a la vena renal el clampaje de la vena a nivel del ostium es suficiente, 
previo a la cavotomía. En éstos casos la repercusión hemodinámica del clampaje venoso es 
ocasional. 
	
	
Figura 18. Control vascular previo a la exéresis del trombo 
tumoral en niveles infrahepáticos.
Nivel I-II
 Los accesos más frecuentes 
son una incisión subcostal bilateral 
(Chevron) o una laparotomía media. 
Es importante conocer el drenaje 
venoso colateral previo a la disec-
ción vascular. Cuando el nivel de 
la extensión vascular es infrahepá-
tica, es suficiente el control median-
te clampaje proximal y distal de la 
vena cava junto al de la vena renal 
contralateral, (Figura 18). A conti-
nuación, se realiza una cavotomía 
y extracción del trombo tumoral. 
Es trascendental controlar el nivel 
distal del trombo a efectos de evitar 
una fragmentación del trombo pro-
vocando un embolismo pulmonar. 
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No. Pacientes Tratamiento 
Casos con     
reducción 
tumoral,% 
Mediana 
reducción, %  
van der Veldt283  17 Sunitinib 23% 31% 
Hellenthal285 20 Sunitinib 85% 28% 
Silberstein286  14 Sunitinib 100% 21% 
Rini287 28 Sunitinib - 22% 
Powles284  52 Sunitinib 73% - 
Cowey288  30 Sorafenib 80% 10% 
Karam289  24 Axitinib 100% 28% 
 	
	
	 	 	
Nivel III
 La dificultad del abordaje hepático, puede obligar en determinados casos a la realiza-
ción de una prolongación medial de una incisión subcostal bilateral hasta alcanzar la apófisis 
xifoides. En niveles intrahepáticos es imperativo la movilización hepática, con una disección 
cuidadosa por al importante circulación colateral presente, secundaria a la obstrucción crónica 
de la VCI por el trombo tumoral.  La movilización del hígado y la práctica de maniobras, como 
la maniobra de Pringle, han de ser conocidas por los urólogos en caso de no disponer de ciru-
janos de trasplante hepático. Series publicadas en la literatura describen técnicas quirúrgicas 
transabdominales para el control de niveles III y IV sin ser preciso el uso de CEC, evitando así 
sus complicaciones (268,277,278).
Nivel IV
 Los niveles supra-diafragmáticos precisarán de equipos multidisciplinares para su pla-
nificación. La valoración de la necesidad de bypass (BVV o BCP) vendrá determinado por la 
localización intra-atrial del trombo y su posible movilización en sentido caudal en casos de 
trombo no adherido a la superficie venosa. En éstos casos, el ecocardiograma transesofágico in-
traoperatorio permitirá guiar al cirujano sobre la localización del trombo en tiempo real durante 
sus maniobras (279). Ante los casos dónde se considere el BCP con hipotermia, se debe llevar 
a cabo una angiografía coronaria previa a la intervención. Si se detectasen lesiones coronarias 
significativas, pueden reparase de forma simultánea durante el BCP.
1.7.2.b Tratamiento neoadyuvante
 El tratamiento neoadyuvante se plantea con la intención de reducir el tamaño tumoral 
facilitando la cirugía, aumentar la supervivencia y conocer la respuesta a tratamientos sistémicos 
caracterizando la biología del tumor. Hasta la fecha no existen ensayos clínicos aleatorizados que 
concluyan el uso beneficioso de la neoadyuvancia en el CCR (280). Gracias a la investigación de 
los tratamientos sistémicos en el CCRm dónde se evidenció la reducción tumoral en respuesta a 
las terapias diana, se inició la investigación de la neoadyuvancia en los casos localmente avan-
zados (281,282). La evidencia disponible de neoadyuvancia en CCR es limitada, compuesta por 
series de casos con un reducido número de pacientes. En un informe inicial de 17 pacientes con 
CCRm tratados con sunitinib, Van der Veldt y cols. describieron que el 23% de los pacientes tuvo 
una respuesta siguiendo los criterios RECIST, con una reducción del volumen medio del tumor 
Tabla 14. Neoadyuvancia en CCR localmente avanzado
*series publicadas con >10 pacientes 
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No. 
Pacientes Tratamiento 
No. 
Ciclos Nivel trombo Resultado 
Di Silveiro 1 Sorafenib 4 II Reducción a nivel I 
Shuch 4 Sunitinib 2 II 
Reducción a nivel I, 
reducción de metástasis 
pulmonares 
Karakiewicz 1 Sunitinib 2 IV Reducción a nivel II 
Harshman 1 Sunitinib 4 II 
Reducción a nivel I, 
reducción de metástasis 
pulmonares 
Robert 1 Sunitinib 5 III Reducción a nivel I 
Kondo 9 Sunitinib (2) Sorafenib (7) 2 III Reducción a nivel II 
Bex 1 Sunitinib 2 II Ausencia de respuesta, 
progresión a nivel IV 
Cost291 25 Sunitinib (12)   Otros TKIs (13) 
2               
1-6 II-IV 
Sólo el grupo tratado con 
sunitinib presentó reducción 
del nivel del trombo 
Sano 1 Temsirolimus - III 
Reducción a nivel I, 
reducción de metástasis 
pulmonares 
Sassa 1 Axitinib - IV Reducción a nivel III 
Bigot292 14 
Sunitinib (11) 
Sorafenib (3) 
2 (1-5) I-III Reducción en 6 pacientes, 
sin cambios 6, progresión 2 
 
 
  
primario del 31% (283). Powles y cols. informaron que en pacientes tratados con sunitinib en 
neoadyuvancia, la progresión durante el tratamiento, el grado de Fuhrman y un alto riesgo según 
la clasificación de Motzer, eran factores pronósticos independientes de SCE (284). Las series 
más relevantes en neodyuvancia del CCR se resumen en la tabla 14 (283–289). 
 Debido a la alta tasa de complicaciones quirúrgicas en el CCR con extensión venosa en 
la VCI, el estudio de la reducción del tamaño y nivel del trombo tumoral presentaría un posi-
ble beneficio ante el planteamiento quirúrgico. El primer caso publicado de un CCR T3b con 
extensión venosa con tratamiento neoadyuvante recibió sunitinib demostrándo en el estudio 
histológico la remisión completa del trombo tumoral (290). Se han informado series de casos 
con reducción del tamaño del trombo tumoral con sunitinib, sorafenib, axitinib y temsirolimus 
en un escenario neoadyuvante, tabla 15. La mayor serie publicada es de 25 pacientes, 7 de los 
cuales tenían niveles  ≥III, con una reducción media del trombo del 12% (1,5cm) no teniendo 
ningún impacto en el enfoque quirúrgico (291). Recientemente, Bigot y cols. en una serie re-
trospectiva de 14 casos tratados con sunitinib o sorafenib, encontró que el 43% de los pacien-
tes tuvieron una disminución medible mientras que el 14% tenían un aumento del tamaño del 
trombo (292). Sólo en un caso estadificaron a la baja el nivel del trombo. Sin embargo, el 50% 
de los tumores renales experimentó una reducción significativa en el tamaño. Apoyando las 
conclusiones de Cost y cols., razonaron que la terapia neoadyuvante tuvo un impacto limitado 
en el manejo quirúrgico del CCR con extensión tumoral a la VCI.
 Con la evidencia disponible a día de hoy, la respuesta del tumor primario a terapias dia-
na es impredecible, con un 42% - 100% de los casos presentando reducción del tumor. Ningún 
estudio ha descrito beneficios en supervivencia a corto o medio plazo en el tratamiento neoad-
yuvante del CCR.
Tabla 15. Series de casos de CCR con extensión venosa con tratamiento neoadyuvante.
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1.7.2.c Tratamiento adyuvante
 Mientras que la cirugía sigue siendo el 
tratamiento curativo para la gran mayoría de los 
pacientes con CCR localmente avanzado, sigue 
habiendo una población significativa de pacientes 
con un alto riesgo de recidiva de la enfermedad, 
tanto local como a distancia. El desarrollo de una 
terapia adyuvante eficaz para disminuir el ries-
go de recurrencia y mejorar la supervivencia en 
pacientes con alto riesgo de recaída después de 
la cirugía es un terreno todavía en desarrollo. El 
estudio de los tratamientos sistémicos en la enfer-
medad metastásica es extenso, no así en pacientes 
M0 con factores de riesgo desfavorables. 
 La radioterapia adyuvante, ha demostrado 
una disminución en el riesgo de recidiva local sin 
ningún impacto en la reducción de la enfermedad 
a distancia o en la SCE (293). Con el desarrollo 
de la inmunoterapia en el tratamiento del CCRm, 
la investigación clínica se centró en la utilidad de 
esta modalidad en el tratamiento adyuvante. Nu-
merosos ensayos clínicos de fase III han estudia-
do la respuesta del INF y la interleucina 2 (Il-2) en 
el tratamiento adyuvante. Hasta la fecha, ninguno 
ha demostrado un beneficio en cuanto a la super-
vivencia libre de recurrencia o SCE (294–296). 
Un ensayo clínico de fase III examina el papel del 
anticuerpo G250 (ARISER), con especificidad 
por la proteína de la CAIX induciendo anticuer-
pos cómo respuesta celular, todavía a la espera de 
resultados.
 Con la introducción de las terapias diri-
gidas se han desarrollado múltiples estudios eva-
luando su respuesta en pacientes no metastásicos. 
Actualmente, existen 6 ensayos clínicos resu-
midos en la tabla 16, todos ellos a la espera de 
presentar resultados. Si estos estudios resultasen 
positivos, la comunidad uro-oncológica se en-
frenta al reto de determinar qué agentes y en qué 
pacientes, pues la heterogeneidad de los estudios 
en marcha logrará conocer un eventual beneficio 
oncológico sin definir cuándo y para quién. Los 
ensayos clínicos deberán utilizar objetivos mo-
destos si los pacientes de bajo riesgo (por ejem-
plo, pacientes T1 o T2) siguen estando entre los 
criterios de inclusión (297). Ta
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1.7.3 Tratamiento de la enfermedad metastática
1.7.3.a Nefrectomía citorreductora
 La resección quirúrgica sigue siendo la piedra angular en el tratamiento eficaz del CCR. 
En aquellos con enfermedad metastásica, la cirugía citorreductora representa el esfuerzo qui-
rúrgico inicial debiendo seguirse de un tratamiento sistémico. Dos estudios con inmunoterapia 
demostraron que en pacientes con CCRm la nefrectomía + INF se asocia a una ventaja en la 
SG frente a aquellos tratados de manera aislada con IFN (298,299). Tras la publicación de los 
resultados en un análisis combinado de ambos estudios, la respuesta fue de 6,9% frente a 5,7% 
con una SG de 13,6 meses frente 7,8 meses entre los pacientes intervenidos frente a los no in-
tervenidos, respectivamente (168). El beneficio global de 5,8 meses es a día de hoy el motivo 
por el que la citorreducción esta justificada en el CCRm.
 Con el desarrollo de las terapias diana, los esquemas de tratamiento en el CCRm han 
cambiado desde esos resultados. Recientemente, Heng y cols. publicaron los primeros y úni-
cos resultados a favor de la citorreducción en pacientes tratados con antiangiogénicos (169). 
A pesar de ser una evidencia favorable, se trata de un estudio multicéntrico retrospectivo que 
demuestra un beneficio en SG de 11 meses y en PLE de 3,1 meses a favor de la nefrectomía 
citorreductora. Dicho estudio es la única evidencia disponible en la actualidad, a la espera de 
resultados de dos ensayos clínicos fase III, que abordan respectivamente las preguntas del pa-
pel de la terapia inicial y del momento de la nefrectomía. El estudio CARMENA compara la 
nefrectomía + sunitinib frente a sunitinib aislado en primera línea en el CCRm, con el objetivo 
principal de evaluar la SG. El ensayo SURTIME evaluá la secuencia sunitinib + nefrectomía 
frente a nefrectomía + sunitinib, siendo el objetivo principal del estudio la supervivencia libre 
de progresión (SLP).
1.7.3.b Tratamiento sistémico
 El tratamiento sistémico es de elección en pacientes metastásicos no candidatos a ciru-
gía y en aquellos con recidiva a distancia tras un tratamiento quirúrgico primario. De manera 
característica el CCR es resistente a los fármacos quimioterápicos, de manera aislada y en 
combinación con citoquinas, con respuestas inferiores al 5-6% (300,301). En la última década 
se han incorporado al tratamiento sistémico nuevos fármacos diana conocidos cómo antiangio-
génicos con un horizonte prometedor en el tratamiento del CCRm. Aunque tenemos a nuestra 
disposición varios agentes activos para el tratamiento de la enfermedad metastásica, en general 
presentan una incapacidad para producir respuestas completas duraderas precisando de trata-
mientos crónicos en la mayoría de los pacientes con el uso de tratamientos secuenciales, y por 
lo tanto ha de contemplarse los beneficios del mismo valorando la toxicidad aguda y crónica 
así como el coste del tratamiento. En el subgrupo de pacientes con bajo volumen con un lento 
crecimiento de la enfermedad metastásica, el objetivo general debería ser el controlar la carga 
tumoral y maximizar la calidad de vida intentando retrasar el tratamiento sistémico hasta la 
progresión radiológica.
 Existen en la actualidad criterios clínicos predictivos de respuesta para identificar qué 
fármaco es de elección ante el constante aumento de tratamientos disponibles. Las caracterís-
ticas clínicas consideradas predictivas de supervivencia en el tratamiento sistémico del CCRm 
fueron descritos por Motzer para la era de la inmunoterapia y posteriormente actualizadas por 
66
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
Heng para aquellos recibiendo antiangiogénicos, tabla 17 (103,194).
Tabla 17. Criterios predictivos de supervivencia en el CCR avanzado.
1.7.3.b.i Inmunoterapia
 La era de la inmunoterapia comienza en la década de los 90 con los primeros ensayos 
clínicos en CCR. La Il-2 y el INF-α 2 han sido el estándar de tratamiento para los pacientes 
con CCRm hasta la aparición de nuevas terapias diana. Diversos estudios han descrito el uso 
de estos fármacos en el cáncer renal, dónde las tasas de respuesta a la inmunoterapia son muy 
variables desde el 6% al 20%, habiéndose descrito tasas de respuesta completa y duraderas en 
el tiempo en el 7 al 8% de los pacientes (302,303). La mayoría de respuestas se daban en CCR 
subtipo células claras, y en metástasis de localización fundamentalmente pulmonar. No se ha 
definido ninguna pauta ni dosis concreta de citoquinas, habiéndose ensayado la vía inhalato-
ria, subcutánea y la intravenosa. Los bolos de Il-2 a altas dosis generaron un gran interés, sin 
poder demostrar en los ensayos clínicos posteriores un beneficio de las citoquinas a baja dosis 
(304,305). Los resultados de dos ensayos clínicos demostraron el beneficio en SG del INF en 
comparación con medroxiprogesterona y vinblastina (306,307). En base a estos estudios, el 
INF en monoterapia se ha convertido en el estándar de tratamiento para el diseño de ensayos 
clínicos que evalúen nuevas terapias en el CCRm. Su combinación con Il-2 a baja dosis con 
INF aumenta las tasa de respuesta y los PLP frente a ambas citoquinas en monoterapia, sin de-
mostrar la combinación beneficio en la SG (308). No todos los pacientes presentaron respuesta 
a citoquinas, siendo el estudio de los factores predictivos de respuesta un área de investigación 
en el momento actual. 
 En conclusión, no se ha frenado el uso de inmunoterapia en el CCRm pues estamos a 
la espera de su vuelta a primera línea ante los recientes resultados del un ensayo clínico fase 
III CheckMate 025 que ha sido parado tras un análisis interno con resultados prometedores de 
Nivolumab frente a everolimus. El nivolumab se trata de un anticuerpo monoclonal IgG4 an-
ti-PD-1 aprobado para el tratamiento del melanoma, y en estudio en la actualidad en el CCRm, 
con algún caso aislado ya publicado (309). Los resultados del CheckMate 025 están pendientes 
de ser comunicados. 
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  A. Criterios de Motzer, MSKCC 2002194 
Índice Karnofsky  <80% 
Tiempo desde diagnóstico  < 12 meses 
Hemoglobina < límite bajo del rango de referencia 
LDH > 1,5x límite alto del rango de referencia 
Calcio sérico corregido >10 mg/dl 
  
  B. Criterios de Heng, IMDC 2009103 
Índice Karnofsky  <80% 
Tiempo desde diagnóstico  < 12 meses 
Hemoglobina < límite bajo del rango de referencia 
Calcio sérico corregido >10 mg/dl 
Neutrófilos > límite alto del rango de referencia 
Plaquetas  > límite alto del rango de referencia 
  
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
1.7.3.b.ii Fármacos antiangiogénicos
 A pesar de que la inmunoterapia había demostrado efectividad en el CCRm, ésta no era 
óptima y la toxicidad asociada era considerable, por lo que con el mayor conocimiento de la 
biología molecular del CCR surgen las llamadas terapias diana o antiangiogénicos. Es en el año 
2005 cuando el primer fármaco de ésta generación, el sorafenib, es aprobado por la FDA para el 
tratamiento del CCRm seguido un mes más tarde de la aprobación del sunitinib. Ambos fárma-
cos habían demostrado su eficacia tras la progresión al tratamiento con citoquinas, y poco des-
pués el sunitinib ya superó en efectividad a la inmunoterapia en primera línea. La aprobación 
de dichos fármacos ha representado una revolución en el manejo y tratamiento de pacientes 
metastásicos desplazando a las citoquinas en las guías clínicas. Tras la aprobación de sorafenib 
y sunitinib, progresivamente han sido aprobados el bevacizumab + INF, temsirolimus, evero-
limus, pazopanib y axitinib, siendo el último antiangiogénico en evaluación pendiente de ser 
incorporado, el cabozantinib. 
 La premisa de la terapia diana es la dependencia de las células tumorales sobre las vías 
moleculares, a las cuales los fármacos han de ir dirigidos actuando cómo inhibidores. La in-
	
	
Figura 19. Vías moleculares de actuación de los fármacos antiangiogénicos.
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vestigación ha permitido una mayor comprensión de la biología del CCR. Al inactivarse el gen 
VHL, se produce una proteína defectuosa VHL teniendo cómo respuesta una acumulación de 
HIF-α, el cual se transloca al núcleo y conduce a la transcripción de varios genes que juegan un 
papel central en la progresión del tumor. La activación de la vía de mTOR  también conduce a 
la producción de HIF-α. Así pues, se han estableciendo cómo dianas terapéuticas relevantes la 
vía del VEGF y de la proteína mTOR (mammalian target rapamycin), figura 19.
1.7.3.b.iii Inhibidores de la tirosina quinasa
Sunitinib
 El Sunitinib es un inhibidor de la tirosina quinasa (TKI) de la familia VEGF. En un en-
sayo clínico aleatorizado fase II, 169 pacientes que habían progresado a citoquinas recibieron 
50mg diarios de sunitinib por vía oral en ciclos de 4 semanas (310). Estos pacientes mostraron 
una tasa de respuesta del 45% con una duración de 11,9 meses y un PLP de 8,4 meses. Otro 
estudio fase III con 750 pacientes evaluó la respuesta de sunitinib frente a INF-α, objetivando 
un beneficio a favor del sunitinib con una respuesta 39% (IC95% 34-44) vs. 8% (IC95% 6-12) 
(p<0,001) y un PLP de 11 meses frente a 5 meses (311). El beneficio en SG fue de 4,6 meses, 
sin llegar a ser estadísticamente significativo. En base a estos datos, el sunitinib se ha converti-
do en un estándar de primera línea en el tratamiento del CCRm. Este fármaco mejora de forma 
notable las tasa de respuesta objetiva equilibrando la toxicidad producida incluyendo la fatiga, 
el síndrome mano-pie, la diarrea, la hipertensión y el hipotiroidismo.
Sorafenib
 Sorafenib es un inhibidor de la multiquinasa. En el estudio TARGET, un ensayo fase III, 
905 pacientes con CCRm refractario a citoquinas fueron aleatorizados a sorafenib 800mg dia-
rios frente a placebo (281). Un beneficio de PLP fue observado en el grupo de sorafenib frente 
a placebo, 5,5 meses frente a 2,8 meses (p<0.01), respectivamente. La mediana de SG fue de 
19,3 meses para el brazo con sorafenib frente a 15,9 meses con placebo (p=0.02). Estos resul-
tados fueron contrastados con un estudio previo fase II de sorafenib vs. INF en 189 pacientes 
con CCRm en primera línea, sin observarse beneficio en el PLP (312). Estos resultados explican 
porqué sorafenib no ha sido aprobado como tratamiento de primera línea, siendo su indicación 
en segunda línea. La toxicidad es similar a la producida por el sunitinib siendo algo menor en 
grado la del sorafenib. 
Bevacizumab
 El Bevacizumab es un anticuerpo monoclonal que se une y neutraliza una de las iso-
formas VEGF. Dos ensayos han demostrado un beneficio de bevacizumab 10mg/kg cada 2 
semanas, en el PLP de pacientes con CCRm refractarios a citoquinas de bajo y medio riesgo, 
no demostrando superioridad en aquellos pacientes de alto riesgo.  El estudio CALGB 90206 
demostró un aumento del PLP de bevacizumab + IFN-α frente IFN-α (8,5 vs. 5,2 meses) con 
significación estadística. En términos de SG no existieron diferencias significativas (313). En 
el estudio AVOREN los resultados fueron similares, con diferencias significativas a favor de 
bevacizumab + IFN-α en el PLP (10,2 vs. 5,4 meses), sin encontrar diferencias en la SG (23,3 
vs. 21,3 meses) (314). Ante estos resultados, el uso de bevacizumab esta indicado en pacientes 
de bajo y riesgo intermedio en primera línea. 
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Pazopanib
 Pazopanib es un inhibidor oral dirigido frente al receptor VEGF, al receptor PDGF y 
c-kit. En un estudio fase III se comparó la eficacia de pazopanib versus placebo en pacientes 
CCRm tanto en primera línea cómo refractarios a citoquinas. El grupo escogido fueron pacientes 
de riesgo bajo o intermedio. Tanto en primera línea cómo en aquellos refractarios a citoquinas, 
pazopanib demostró un mayor PLP frente a placebo de 11,1 vs. 2,8 meses en primera línea y 7,4 
vs. 4,2 meses en segunda línea tras citoquinas (315). Las tasas de respuesta fueron superiores 
en el brazo de pazopanib frente al brazo placebo. No se logró demostrar diferencia a favor de la 
SG, al igual que con otros antiangiogénicos. Tras estos resultados pazopanib ha sido incluido en 
las guías clínicas como tratamiento de primera y segunda línea tras citoquinas para los grupos de 
bajo y riesgo intermedio. Posteriormente el pazopanib fue evaluado frente a sunitinib demostran-
do la no inferioridad en primera línea en el estudio COMPARZ (316). En cuanto a la toxicidad, el 
estudio PISCES comparó la tolerancia de pazopanib vs. sunitinib, concluyendo las preferencias 
de los pacientes a favor de pazopanib, si bien, el sesgo de evaluación a las 4 semanas estaba pre-
sente al ser el momento de mayor toxicidad en el ciclo de sunitinib (317). 
Axitinib
 El axitinib, inhibidor TKI de la familia VEGF y PDGF, es el último antiangiogénico 
aprobado para el tratamiento de CCRm en la actualidad. El estudio AXIS evaluó la superiori-
dad de axitinib frente a sorafenib en segunda línea siendo el objetivo principal del estudio el 
PLP (318). En 723 pacientes refractarios a tratamientos de primera línea aleatorizados, axitinib 
demostrón un PLP de 6,7 meses frente a 4,7 meses con sorafenib, (p<0,001). En un subanálisis 
de los pacientes refractarios a citoquinas la diferencia fue mayor, 12,1 meses frente a 6,5 meses. 
La tasa de respuesta parcial, según los criterios RECIST, fue del 19% con axitinib y del 9% con 
sorafenib, con una mediana de duración de respuesta de 11 meses vs. de 10,6 meses respecti-
vamente. La indicación aprobada a día de hoy para el uso de axitinib es en CCRm en segunda 
línea, tras citoquinas u otros TKI.
1.7.3.b.iv Inhibidores mTOR
Temsirolimus
 El temsirolimus es un inhibidor de la diana de la rapamicina en mamíferos (proteína 
mTOR), implicada en la señalización intracelular (319). En un ensayo fase II demostró activi-
dad antitumoral en pacientes con CCRm refractario a citoquinas. Posteriormente en un ensayo 
fase III con 625 pacientes con criterios de mal pronóstico se comparó la SG entre los pacientes 
tratados con temsirolimus por vía intravenosa frente a INF en monoterapia o en tratamiento de 
combinación temsirolimus + INF (320). Aquellos tratados con temsirolimus presentaron una 
SG de 10,9 meses vs. 7,3 meses con INF, p=0,008. No se demostró beneficio en la SG en el 
grupo con tratamiento combinado. El uso de temsirolimus está recomendado en primera línea 
en pacientes con factores de mal pronóstico.
Everolimus
 Inhibidor de la mTOR, el everolimus, ha sido evaluado en el estudio RECORD-1 com-
parando la eficacia de everolimus versus placebo en pacientes refractarios a TKIs. Las tasas de 
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respuesta observadas fueron 67% de enfermedad estable, 2% de respuesta parcial y 21% pro-
gresión, en aquellos tratados con everolimus (321). El PLP fue de 4,9 meses vs. 1,9 meses con 
everolimus y placebo, respectivamente. No se observaron diferencias en la SG, considerando 
el fenómeno crossover del 81% de pacientes que progresaron a placebo y pasaron al brazo de 
everolimus. Su uso ha sido aprobado en segunda línea tras primera línea con TKIs. 
1.8 Resultados perioperatorios en el CCR con extensión venosa
 Diversos estudios han presentado resultados oncológicos en pacientes intervenidos de 
NR con trombectomía, pero poca mención se ha hecho en la literatura en cuanto a CPO en 
éstos pacientes. El estudio de las características del tumor y las características del paciente en 
los resultados oncológicos han sido estudiadas más extensamente, sin evaluar específicamente 
qué factores perioperatorios modificables y no modificables inciden en los resultados periope-
ratorios, figura 20. En la actualidad la tasa global de CPO descrita en la literatura es del 12,5%-
36,6% determinada por el nivel del trombo y una mortalidad del 10% para niveles suprahepáti-
cos (322,323). 
1.8.1 Planificación preoperatoria
 El nivel alcanzado por el extremo cefálico del trombo condiciona la vía de abordaje y 
la técnica quirúrgica. Una correcta evaluación preoperatoria por pruebas de imagen y el co-
nocimiento de la anatomía, son de vital importancia para planificar la estrategia quirúrgica. 
Mencionado previamente, en la actualidad el TAC multidetector localiza el nivel craneal del 
trombo tumoral en el 96% de casos, precisando el uso de RM en centros sin TAC multidetector 
o en casos de duda diagnóstica. La evaluación con ecocardiograma transesofágico resulta de 
gran soporte y esta recomendado en casos con niveles supradiafragmáticos, tanto preoperato-
riamente cómo intraoperatoriamente para valorar su exéresis completa o su eventual migración 
durante el procedimiento (271). 
 La estadificación clínica es pues fundamental para adelantarnos a las posibles complica-
ciones intraoperatorias. Así la evaluación clínica, analítica y por imagen, añadirán información 
para la optimización del paciente previa a la intervención. La lateralidad del tumor, el desarrollo 
de circulación colateral, la presencia de sintomatología local o sistémica, la extensión cefálica 
del trombo, la evaluación del riñón contralateral, el estado funcional del paciente y la asocia-
ción de un síndrome paraneoplásico, son entre otros, factores a considerar antes de planificar la 
intervención. 
 La planificación preoperatoria incluye la evaluación del equipo de anestesia con tres 
objetivos principales: modular la inflamación, minimizar el dolor y evitar el daño iatrogénico 
(324). La inflamación ha de ser modulada reduciendo la demanda metabólica, y la perfusión 
tisular ha de ser mantenida al incidir en los resultados perioperatorios. El adecuado soporte de 
líquidos ha de mantener la perfusión que prevenga una hipotensión severa que conlleve a una 
hipoxia renal y la posterior necrosis tubular aguda. La estimación de pérdida sanguínea ha de 
estar prevista con los requisitos de unidades de sangre, plasma y plaquetas cubiertos (325). En 
los casos de trombo tumoral que alcancen la VCI intrahepática, se establecerán vías de acceso 
similares a los pacientes sometidos a trasplante hepático. Tanto el cirujano cómo el anestesista 
deben estar particularmente atentos en momentos específicos del procedimiento durante los 
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 Figura 20. A. Consideraciones en el planteamiento quirúrgico de la cirugía de cáncer renal con trombo tumoral, 
B. Factores perioperatorios (modificables).
cuales haya riesgo de embolia gaseosa siendo en general (i) durante la movilización hepática y 
la ligadura de las pequeñas venas hepáticas, (ii) durante el bypass vascular en los casos que se 
realice y (iii) tras el cierre de la VCI restableciendo la perfusión venosa.
El estudio del caso por un equipo multidisciplinar, compuesto por urólogos, cirujanos de tras-
plante hepático o cirujanos cardiovasculares, ha de considerarse en niveles intrahepáticos o 
suprahepáticos, según las características del centro y la experiencia de sus cirujanos, pudiendo 
favorecer así los resultados perioperatorios óptimos (326). 
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1.8.2 Volumen-centro
1.8.2.a Estado actual del problema
 La experiencia del cirujano, traducida en el volumen de casos del centro hospitalario, po-
dría representar un factor determinante de los resultados perioperatorios y oncológicos. Durante 
las últimas décadas se ha producido un creciente interés en la evaluación del efecto volumen (nú-
mero de procedimientos/año) en los procedimientos médicos y quirúrgicos complejos. En 1979 
Harold F. Luft publicó el primer estudio de la relación del volumen quirúrgico y su impacto en 
la MPO de doce procedimientos, con una tendencia inversamente proporcional entre el volumen 
quirúrgico y la MPO (primeros 30 días tras la cirugía) (327). Entre 1974 y 1975 se analizaron 
datos de los informes al alta hospitalaria de 12 procedimientos quirúrgicos de 1498 centros. 
La cirugía cardíaca, la cirugía vascular y la resección transuretral de próstata presentaban di-
ferencias en las tasas de mortalidad con un punto de corte en los 200 procedimientos/año. Un 
segundo subgrupo de procedimientos, que incluía la colectomía, la cirugía biliar y la sustitución 
de cadera, demostraron las diferencias con tan sólo 10-50 procedimientos/año. Por último, para 
la vagotomía y la colecistectomía no existía una relación volumen-resultado observado. En este 
trabajo, los autores identificaron muchos de los principios y cuestiones que han sido la base de 
investigaciones posteriores, incluyendo (i) la aplicabilidad de la relación sólo en procedimientos 
más complejos; (ii) las umbrales específicos de cada procedimiento; (iii) el papel relativo del 
cirujano en comparación con el volumen-centro y (iv) los posibles riesgos y beneficios de la cen-
tralización de procedimientos. Estudios posteriores han confirmado que la relación volumen-re-
sultado persiste a pesar de ajustar los datos con otras características estructurales (328). 
 Liderado por Luft, se ha evaluado el volumen en múltiples apartados de la asisten-
cia médica. Numerosos estudios han documentado una relación volumen-resultado tanto en la 
atención médica cómo de procedimientos quirúrgicos complejos (329). Aunque existe contro-
versia sobre los ajustes de riesgo y la metodología estadística de dichos estudios, la tendencia 
inversamente proporcional entre volumen-centro y mortalidad ha sido demostrada en la litera-
tura. Debido a la asociación establecida se han propuesto estrategias de derivación basadas en 
el volumen de procedimientos como un enfoque alternativo a la mejora de la calidad asistencial. 
Sin embargo, el debate se centra en si realmente esa tendencia repercute en la asistencia y de ser 
así, si se traduce en un cambio con relevancia clínica.
 Los procedimientos quirúrgicos con mayor interés en la evaluación de impacto del vo-
lumen-centro en los resultados perioperatorios han sido la cirugía cardíaca y la cirugía oncoló-
gica. El impacto en la MPO se ha estudiado en diversas series y estudios retrospectivos, pero 
no así el impacto sobre el desarrollo de complicaciones. Aunque no todos los estudios han de-
mostrado una tendencia estadísticamente significativa entre el volumen y mortalidad, el patrón 
general de una posible asociación es consistente (330). Las tasas de MPO en los centros de alto 
volumen son inferiores, sin embargo, la magnitud diferencial con los centros de medio y bajo 
volumen varían considerablemente según el procedimiento. En el caso de la cirugía oncológica 
Birkmeyer y cols., en el estudio de volumen-centro de mayor tamaño hasta la fecha, evaluaron 
8 procedimientos oncológicos y 6 procedimientos cardíacos, estimando que la tendencia del 
impacto volumen-centro en la mortalidad era inversamente proporcional en todas las cirugías 
analizadas (331). El detalle fue la magnitud diferencial observada por procedimiento, siendo 
especialmente pronunciada en la pancreatectomía (varió de 16,3% para <1 procedimiento/año 
hasta el 3,8% para > 16 procedimientos/año), y la esofagectomía (la mortalidad osciló entre 
20,3 % en <2 procedimientos/año a 8,4% en > 19 procedimientos/año) con unas diferencias 
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absolutas ajustadas de mortalidad del 12,5% y 11,9%, respectivamente (331). Las diferencias 
no fueron tan marcadas para cistectomía (3,5%) y colectomía (2,0%), siendo menor del 2% en 
el caso de la NR. 
 Los defensores de la derivación selectiva de procedimientos con alta complejidad a 
centros de alto volumen, cómo el grupo Leapfrog, han basado sus recomendaciones en varios 
estudios que sugieren una correlación positiva entre el volumen-centro y el resultado periopera-
torio. El objetivo del grupo Leapfrog fue establecer un volumen mínimo de procedimientos/año 
que garantice un mínimo de calidad fue el objetivo del grupo Leapfrog (332). Dicha iniciativa 
evaluó cinco procedimientos quirúrgicos con una alta tasa de CPO y MPO, estableciendo unos 
estándares de volumen mínimos recomendados que garantizasen una calidad en la asistencia y 
de resultados. Dicho grupo incluyó la esofaguectomía entre los procedimientos recomendados a 
ser centralizados, avalando los resultados de Birkmeyer con diferencias en mortalidad mayores 
del 10%. 
 La centralización de determinados procedimientos o en su defecto entidades clínicas 
bien definidas, podrían beneficiarse de una reducción en las CPO con un consiguiente benefi-
cio en los resultados quirúrgicos y la SG. Sin embargo, las limitaciones metodológicas de di-
chos estudios han llevado a una cuidadosa reconsideración para determinar qué procedimientos 
tienen una correlación volumen-resultado. Muchos procedimientos comunes tienen tasas de 
mortalidad quirúrgicas bajas, por lo que incluso aún existiendo una tendencia volumen-resulta-
dos, puede ser difícil demostrar dicha tendencia en estudios observacionales y pudiendo ser de 
limitada relevancia clínica. Cómo resultado de la escasa relevancia clínica en los procedimien-
tos con escasa tasa de MPO, la inclinación de los últimos estudios ha virado a la evaluación 
del impacto sobre las CPO. A su vez, se han evaluado el impacto de volumen-centro o volu-
men-cirujano en cirugías con complicaciones funcionales dando prioridad a la evaluación de las 
complicaciones que impacten en la calidad de vida. Un ejemplo estudiado son la prostatecomía 
radical por cáncer de próstata y la resección abdominoperineal por cáncer de recto, dónde la 
continencia y la función eréctil desempeñan un objetivo primordial en la calidad de vida poste-
rior de estos pacientes, demostrando una clara asociación entre los resultados funcionales y el 
volumen-centro y experiencia del cirujano (333,334).
1.8.2.b Evidencia del impacto volumen-centro en la mortalidad perioperatoria
 Ajustándonos a la evaluación de tan sólo los procedimientos quirúrgicos, la literatura 
es extensa. Dudley y cols. revisaron 70 estudios que comparaban los resultados de los proce-
dimientos de alto riesgo según el volumen-centro (335). Sesenta de estos estudios mostraron 
resultados significativamente mejores en los centros de alto volumen. Ninguno de los estudios 
demostró peores resultados para los proveedores de alto volumen. Como parte de un informe 
del “Institute of Medicine workshop report”, Halm y cols. revisaron 88 estudios seleccionados 
por la calidad de la metodología usada en la evaluación del volumen-centro desde 1980 (336). 
En el 77% de los estudios fue descrita una relación positiva con significación estadística, in-
cluidos los 16 estudios considerados con mayor calidad en la metodología estadística empleada. 
En analogía con la revisión de Dudley, ninguno de los estudios mostró una relación negativa. 
En base a la literatura disponible, Birkmeyer estimó que los centros de gran volumen tienen 
tasas de mortalidad 20% a 50% más bajos que los centros de bajo volumen para procedimientos 
como la endarterectomía carotídea, la reparación de un aneurisma de aorta abdominal, la pan-
createctomía y la esofagectomía (337). A su vez, Hannan y cols. utilizaron modelos jerárquicos 
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para estudiar una cohorte de pacientes de Nueva York intervenidos por cáncer de colon, cáncer 
gástrico y cáncer de pulmón entre 1994 y 1997, observando una relación inversa entre la morta-
lidad y el volumen (338). Begg y cols. revisaron los resultados de 5,013 pacientes de Medicare 
que se sometieron a resecciones del páncreas, esófago, hígado, pulmón o exanteración pélvica, 
respaldando una vez más una relación inversa significativa entre el volumen-centro y la morta-
lidad para todos los procedimientos, excepto para la neumonectomía (339). Y en la línea de la 
evidencia disponible, Hillner y cols. aportaron la conclusión de que la relación es pronunciada 
en cirugías poco frecuentes y de alta complejidad (340,341), cómo por ejemplo la cirugía por 
cáncer renal con extensión a la VCI.
 Se ha de priorizar el estudio en los procedimientos que presentan una alta tasa de mor-
talidad y CPO, dónde factores cómo la optimización preoperatoria del paciente, la derivación 
a unidades especializadas y un adecuado soporte intensivo postoperatorio, incidan en la dis-
minución de los resultados negativos. El estudio del volumen-centro en la cirugía oncológica 
ha sido liderado por los cirujanos generales dónde Schrag y cols. demostraron una tendencia 
volumen-MPO, pero concluyeron que las magnitudes absolutas entre las cirugías de bajo riesgo 
(colectomía) son modestas frente a las observadas en las cirugías de alto riesgo (pancreatecto-
mía, esofaguectomía) (342). A pesar de estos resultados hay que tener en cuenta las limitaciones 
de los estudios de procedimientos de alto riesgo, al tener una menor prevalencia, no pudiendo 
inferir resultados en series con pocos pacientes dónde la presencia de sesgo en la selección y 
manejo del proceso es inevitable. El objetivo principal en el impacto del volumen-centro ha 
sido de manera reiterada la MPO, sin embrago otras variables perioperatorias están siendo ana-
lizadas en la actualidad con especial interés en el uso de las técnicas quirúrgicas más avanzadas, 
la morbilidad perioperatoria, la recidiva local y la supervivencia a largo plazo (343–345). Esto 
refleja la importancia no sólo de la habilidad quirúrgica sino también la consideración de temas 
como la selección individualizada de tratamiento, la terapia adyuvante, y los resultados a largo 
plazo.
1.8.2.c Estudios volumen-centro en la patología uro-oncológica
 La relación volumen-resultado en urología se demostró ya desde el estudio de Luft y 
cols. para la resección transuretral de próstata. La evidencia disponible se basa en estudios 
observacionales de bases de datos cómo el Medicare, el SEER database y datos del NHS 
(329,346). Dentro de la patología uro-oncológica existen estudios del impacto de volumen en 
los resultados funcionales y perioperatorios de la PR, CR, NR y NP. 
 El supuesto planteado por distintos grupos de EE.UU. consideraban que la experiencia 
quirúrgica interpretada cómo volumen-centro podría ser importante en los resultados quirúr-
gicos, siendo la variable respuesta más fácil de identificar y con mayor impacto en la SG la 
MPO. Considerando las diferencias geográficas, las series americanas podrían diferir de las 
series europeas, dónde el impacto del volumen de la cirugía uro-oncológica en la mortalidad 
sólo han sido evaluadas por el NHS (346–348). En el mayor estudio de EEUU evaluando el 
volumen-centro en procedimientos uro-oncológico, se identificaron 920,535 PR, 112,616 CR 
y 360,605 NR, entre 1988 y 2003 en el “Nationwide Inpatient Sample” (NIS) (346). Dicha 
base de datos representa el 20% de todas las altas hospitalarias que tienen lugar en EE.UU. El 
cálculo de volumen-centro se realizo determinando la mediana de número de procedimientos/
año, siendo la mediana del número de casos en los centros de bajo y alto volumen para la PR, 
CR y NR de 10 frente a 150 casos, 2 frente a 24 casos y 4 frente a 35 casos, respectivamente. 
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La variable principal de estudio fue la MPO, ajustando los resultados según las características 
del paciente (edad, raza, género y comorbilidades). En general, los pacientes tratados en centros 
de alto volumen eran más jóvenes, de raza blanca, y con menos comorbilidades. Durante el 
período de estudio, la MPO fue del 0,2% para la PR, 2,8% para la CR y del 1,4% para la NR. 
La relación entre volumen y mortalidad fue significativa tanto para PR y CR, una vez ajustada 
para las características del paciente, no siendo significativa en la NR. 
 Cómo cohorte europea, un estudio del Reino Unido del “Hospital Episode Statistics” 
del NHS, identificó 43,946 procedimientos uro-oncológicos (14300 PR, 8974 CR y 20672 NR) 
recogidos entre 1998 y 2005 (348). Se estratificaron los centros hospitalarios en cuartiles se-
gún volumen, analizando la tasa de MPO y la estancia hospitalaria. Consideraron la estancia 
hospitalaria cómo un marcador indirecto de complicaciones, con especial relevancia en la CR. 
Las tasas de MPO observadas fueron 0,2%, 5,3% y 2,6% para PR, CR y NR, respectivamente. 
Dentro del perfil de centros, la PR se realiza en el 60% de los casos en centros de muy bajo 
volumen (<16 PR/año) y menos del 10% en centros de alto volumen (>37 PR/año), pero no se 
demostraron diferencias en tasas de mortalidad entre centros. La estancia media fue dos días 
inferior en centros de alto volumen en comparación con el resto. En el caso de la CR, el 50% 
de los centros realizaron menos de 7 CR/año con tan sólo un 9% de centros considerados de 
alto volumen con >17 CR/año. Los pacientes mayores de 75 años eran más frecuentes en los 
centros de alto volumen. A pesar de la diferencia observada en el perfil de pacientes, la tasa de 
mortalidad fue menor en los centros de alto volumen (4,1%) en comparación con los de bajo vo-
lumen (6,9%), p<0,001. No se encontraron diferencias según el perfil del centro en la estancia 
media para la CR. Siguiendo la misma tendencia que los procedimientos previos, la NR sólo se 
realizaba en centros de alto volumen (>35NR/año) en el 10% de los hospitales del NHS. No se 
demostraron diferencias ni en MPO ni en estancia media según el volumen-centro para la NR. 
 Dichos estudios son consistentes con el estudio realizado por Yao y cols. del análisis 
de 101.604 PR de la base de datos de Medicare, dónde no hubo diferencias en las tasas de 
mortalidad entre los volúmenes de PR (349). Respecto a la CR, al tratarse de una cirugía con 
mayor morbimortalidad, el número de estudios reportados es mayor. Uno de los más relevantes 
concluyó tanto una relación inversamente proporcional entre el volumen-centro y la mortalidad 
y estancia hospitalaria de manera estadísticamente significativa, en una serie de 13964 CR del 
“Health Care Utilization Project-NIS”. Se demostraron diferencias en el volumen-centro, pero 
no así en el volumen-cirujano (350). La evidencia de las distintas series demuestra un relación 
más marcada con la CR y la PR frente a la NR (351), resumidas en la tabla 18. 
 Limitándonos al caso del CCR, la relación volumen-resultado de la nefrectomía es me-
nor. En un estudio de pacientes de Medicare sometidos a nefrectomía se informo de la dismi-
nución en las tasas de mortalidad del 2,6% en los centros de alto volumen (> 31 NR/año) en 
comparación con 3.6% en aquellos de bajo volumen (<7 NR/año) (337). En otro estudio, Fin-
layson y cols, utilizando la base de datos del NIS, encontró diferencias menores del 0,1% en la 
MPO de la nefrectomía entre centros de bajo (<15 NR/año) y alto volumen (>33NR/año) (352). 
Otro estudio de 20,765 nefrectomías realizadas entre 1993 y 1997 demostró diferencias entre 
las tasas de mortalidad de 1,04% y 1,6% para centros de bajo y alto volumen, sin demostrar 
diferencias en la estancia media (353). La cuestión no es en sí la diferencia en mortalidad, si no 
la magnitud diferencial que justifique centralizar el proceso. El estudio Japonés, sobre una co-
horte de 7988 intervenciones renales que incluían tanto nefrectomía cómo nefroureterectomía, 
demostró una diferencia en la tasa de MPO según el volumen-centro de tan sólo 0,5% (p=0,09) 
y del 0,7% de complicaciones (354). Considerando la tendencia incremental en la indicación 
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de la NP, conociendo que es un 
procedimiento de mayor com-
plejidad y mayor número de 
complicaciones, Sun y cols. 
evaluaron el impacto del volu-
men quirúrgico tanto en la NR 
cómo en la NP. Con datos del 
NIS de 48,172 nefrectomías 
realizadas entre 1998 y 2007 
evaluaron la tasa de compli-
caciones, tasa de transfusión y 
estancia media. Estratificaron 
los resultados tanto por el perfil 
del centro, el tipo de nefrecto-
mía (NR vs. NP) y el abordaje 
(abierto vs. laparoscópico). En 
el análisis multivariante el alto 
volumen-centro (>16 nefrecto-
mías/año) fue factor pronóstico 
independiente de menor tasa 
de complicaciones (14,4% vs 
17,2%), menor tasa de transfu-
sión (8,5% vs 11,8%) y menor 
estancia media, p<0,001 (355).
 En el caso del tumor re-
nal con extensión venosa, éste 
representa un escenario clínico 
único para la evaluación del 
impacto volumen-resultado, al 
tratarse de una entidad clínica 
poco frecuente que precisa de 
un diagnóstico adecuado, de 
técnicas quirúrgicas comple-
jas y determinadas por el ni-
vel del trombo,  así como una 
alta tasa de complicaciones. 
La evaluación del volumen de 
NR con trombectomía ha sido 
estudiado hasta la fecha tan 
sólo en un estudio de una co-
horte canadiense dónde no se 
demostró asociación entre la 
volumen-centro de la cirugía 
de CCR con extensión venosa 
y la MPO (356). Con datos del 
“Canadian Institute for Health 
Information” se identificaron 
816 nefrectomías con trombec-
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tomía realizadas entre 1998 y 2007. La tasa de MPO fue del 7% con una tasa de complicaciones 
del 78%. Los centros se dividieron en cuartiles según el número de casos por centro, sin definir 
el periodo de tiempo, a diferencia de otros estudios. En el análisis multivariante no se logró 
demostrar una asociación estadísticamente significativa entre el volumen-centro y la MPO, 
indicando que la edad, las comorbilidades y el uso de BPC eran factores predictivos de MPO. 
 Los sesgos de los estudios observacionales han de tenerse en cuenta considerando (i) 
el perfil del paciente, (ii) perfil de la intervención, (iii) perfil de la técnica quirúrgica y (iv) el 
periodo de tiempo establecido (357). Los centros de alto volumen son proclives a intervenir a 
pacientes con más comorbilidades. Comparamos cirugías laparoscópicas, abiertas o robóticas, 
de centros con distinto volumen y curva de aprendizaje, considerándolos procedimientos pare-
jos. Hay estudios que consideran cómo criterio de búsqueda el proceso: definido por ejemplo 
cómo cáncer renal. Dentro de la cirugía de cáncer renal existen tres situaciones quirúrgicas 
estándar independientemente de las técnicas quirúrgicas empleadas, que incluyen la NR, la NP 
y la NR con trombectomía. No se deberían analizar dichos procedimientos en el mismo grupo, 
pues cada uno de ellos presenta un riesgo quirúrgico desigual. Los análisis longitudinales con-
templan los mismos resultados en un periodo de tiempo extenso, sabiendo que la evolución en 
el diagnóstico, técnica y manejo de cada procedimientos ha evolucionado con el tiempo. 
 En resumen, la evidencia disponible del impacto del volumen-centro en los resultados 
perioperatorios es dispar, encontrándonos todavía lejos de poder modificar con la evidencia dis-
ponible recomendaciones para un modelo asistencial. La centralización de procesos podría me-
jorar la calidad asistencial,  sin embargo, es difícil identificar qué procesos se beneficiarían de 
una centralización o qué aspectos no disponibles en centros de bajo volumen podrían corregirse 
evitando así la derivación. Además de evaluar la relación entre volumen-centro y resultados, 
se ha de analizar qué factores modificables (cuidados de soporte o unidades multidisciplinares 
entre otras) son diferenciales según el volumen-centro para poder identificar los procesos a 
rectificar en la asistencia. 
1.8.3 Maniobras quirúrgicas especiales
1.8.3.a Embolización preoperatoria
 La embolización arterial fue descrita en 1973 para el manejo paliativo del cáncer renal 
avanzado (358). Durante las últimas décadas los avances en las técnicas de radiología inter-
vencionista han permitido aumentar las indicaciones de la embolización. Sin embargo, existe 
controversia en cuanto a si la embolización preoperatoria presenta beneficio alguno sobre 
las CPO y la supervivencia. El sangrado intraoperatorio es el factor modificable con mayor 
impacto sobre la MPO. Los beneficios que ofrece la embolización de la arteria renal previa 
a la cirugía son la reducción del sangrado intraoperatorio, reducción del tamaño tumoral, el 
colapso de la circulación colateral en la superficie renal permitiendo una disección y ligadura 
primaria de la vena renal (266). A las 24-48 horas tras la embolización se produce un edema 
reactivo en los tejidos perirrenales que facilitan la disección de las estructuras contiguas, 
reduciendo así el tiempo quirúrgico. A pesar de los beneficios intraoperatorios descritos, la 
embolización no esta exenta de riesgos con una toxicidad descrita en el 80% de los pacientes 
presentando fiebre, dolor en flanco, náuseas, hipertensión y hematuria, conocido cómo el 
síndrome postembolización. 
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 Algunas series han defendido la embolización arterial preoperatoria, no obstante nin-
guna serie publicada ha podido demostrar beneficios en la SG y SCE (359–361). En un estudio 
reciente, Haddad y cols. realizaron embolización preoperatoria en el 23,5% de pacientes en 
una serie de CCR con extensión venosa con niveles ≥III sin demostrar diferencias en la tasa de 
complicaciones, avalando estudios previos que ya informaron de la ausencia de beneficio de la 
embolización sobre las CPO (362,363). 
1.8.3.b Técnicas de Movilización Hepática 
 La movilización medial del hígado se inicia con la sección del ligamento falciforme y 
ligamento redondo seguido de la incisión de los ligamentos hepáticos triangulares, comenzando 
con la sección del ligamento triangular izquierdo (Figura 21). Los ligamentos hepatoduode-
nales y hepatogástricos, así como las pequeñas venas hepáticas que drenan el lóbulo caudado 
deben también ser controladas para reducir el sangrado intraoperatorio (268,276,364). La di-
sección del plano posterior de la VCI en su relación con la pared abdominal será determinante 
para el control circunferencial previo al clampaje. Para evitar la congestión hepática se puede 
realizar una maniobra de Pringle, que consiste en la oclusión temporal de la vena porta y del 
flujo arterial del hígado mediante clampaje en bloque del pedículo hepático. Estas maniobras 
pueden facilitar el acceso vascular y la exéresis del trombo en casos de niveles II y III (365).
 
1.8.3.c Bypass veno-venoso 
 La técnica del BVV, de uso entre los cirujanos de trasplante hepático, consiste en la 
canulación de la VCI infrarrenal o vena femoral, y una segunda cánula de entrada superior a la 
VCI dónde se realice el clampaje distal o en su defecto por encima de la aurícula derecha (axi-
	
Figura 21. Movilización hepática.
lar, subclavia, vena cava superior yu-
gular, cefálica). El BVV se realizará en 
casos de nivel II sin desarrollo de circu-
lación colateral, que presenten inestabi-
lidad hemodinámica con el clampaje de 
la VCI y casos seleccionados de nivel 
III. Con su uso, se ha observado menor 
pérdida de sangre y necesidad de trans-
fusión, además de un menor tiempo 
operatorio en el BVV en comparación 
con el BCP (366).
1.8.3.d Bypass Cardiopulmonar 
 El BCP proporciona un retorno 
venoso y aporte arterial continuo du-
rante la oclusión de la VCI, gracias a 
la CEC. Ante riesgos de sangrado o hi-
poperfusión cerebral, la asociación con 
hipotermia profunda ha demostrado ser 
beneficiosa. El principal efecto adverso 
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de la CEC son los accidentes cerebrovasculares descritos en el 6,1%. Es por ello, que casos con 
trombo tumoral nivel III o nivel IV infra-auriculares se deben considerar alternativas como el 
BVV con la intención de evitar el uso del BCP (367,368).
1.8.3.e Resección y reconstrucción de la VCI
 El trombo tumoral puede invadir la pared de la VCI. Es en estos casos la resección de la 
pared de la vena es imperativa. Ante una resección mayor del 50% de la circunferencia vascular 
es necesaria la reconstrucción. Dentro de las diversas técnicas de cirugía reconstructiva vascu-
lar, se pueden realizar reconstrucciones parciales con parches o injertos, o prótesis en aquellas 
resecciones completas sin circulación colateral. La resección completa sin reconstrucción de la 
VCI se realizará cuando el trombo está íntimamente adherido a la VCI y el paciente presente 
circulación colateral. Las venas gonadales, venas lumbares y el sistema ácigos/hemiácigos son 
importantes canales para la circulación colateral cuando la VCI está ocluida en su totalidad. Por 
lo tanto, estos vasos no deberían ser ligados cuando se considere la resección sin reconstrucción 
de la VCI (272).
1.8.4 Morbi-mortalidad perioperatoria
 La nefrectomía con trombectomía de la VCI en un procedimiento asociado a un riesgo 
sustancial de morbilidad y MPO. Las complicaciones en la cirugía con trombo en cava se han 
asociado con el nivel del trombo en la VCI. Los niveles 0 y I se contemplan con el mismo riesgo 
quirúrgico que en la NR, excepto por el añadido de la manipulación de un trombo friable. El 
nivel del trombo tumoral se trata de una de las variables más estudiadas en el CCR con invasión 
venosa. Existe controversia de su impacto en la SCE, pero varias series han demostrado una 
relación controvertida entre la extensión craneal del trombo y un incremento en las CPO. En un 
análisis previo de la actual cohorte, se observaron un 34% y 13% de CPO globales y CPO gra-
ves, respectivamente. El nivel del trombo, según la clasificación de Mayo Clinic fue un factor 
predictivo independiente de CPO globales (p=0,001) y CPO graves (p=0,029), una vez ajustado 
por edad, ECOG, índice Charlson, IMC, forma de presentación, cN y metástasis sincrónicas 
(323).
 Rigaud y cols., en una serie de 40 pacientes intervenidos en la década de los 90`s, in-
formaron de una morbilidad y MPO del 47,7% y 7,5%, respectivamente (369). A pesar de tener 
metástasis a distancia y estar sometidos a una cirugía con un alto riesgo de morbi-mortalidad, 
sólo el 47% de los pacientes eran susceptibles de tratamiento sistémico con inmunoterapia. La 
reflexión que deberíamos plantear, es cómo en una especialidad cómo al urología dónde gracias 
a la revolución tecnológica y de terapias diana, se ha producido un cambio considerable en el 
manejo del cáncer renal, no es así en el CCR con extensión venosa obteniendo hoy resultados 
similares que hace 20 años. Una de las mayores series con CCR con invasión venosa con men-
ción de las CPO es la de Blute y cols. (370). El nivel del trombo aumentaba significativamente 
los índices de CPO, 18%, 20% 26% y 47% para niveles 0, I, II y III, respectivamente. Las com-
plicaciones más frecuentes fueron la hemorragia postoperatoria (3%), infección de herida qui-
rúrgica (2,6%), íleo paralítico (5,2%), fallo renal agudo (1,8%) y tromboembolismo pulmonar 
(2,7%). Dentro de la gravedad de las CPO, aquella con mayor repercusión sobre la mortalidad 
es la embolización intraoperatoria con una incidencia del 1,5% asociada a una mortalidad del 
75% (371).  La MPO oscila entre el 5,6-10,5% en las series publicadas, dónde los factores que 
81
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
influyen sobre ésta son las comorbilidades, estado funcional (ECOG >1), presencia de metásta-
sis sincrónicas y el nivel de trombo tumoral (173,322,326). 
 Las tasas de morbilidad en la literatura no han sido descritas de manera extensa, 
haciendo especial hincapié en los resultados oncológicos o la MPO (170,203,372). En el 
postoperatorio temprano la tasa de CPO globales reportado en las distintas series alcanza el 
78%. La mayor cohorte canadiense de CCR con trombo en VCI presentaba un 75% de CPO 
globales, asociando la edad, las comorbilidades y el BPC con las mismas. En los centros de 
alto volumen, la mortalidad a 30 días oscila entre el 1,5% y el 10% (322,373). En un análisis 
multivariante el estado funcional preoperatorio, el nivel del trombo, la hipoalbuminemia y la 
elevación de la aspartato aminatransferasa se asociaron de manera independiente con el ries-
go de CPO (322). Las complicaciones descritas más comunes incluyen la IR, insuficiencia 
hepática, complicaciones respiratorias (atelectasias, derrame pleural) y el sangrado. Las arrit-
mias cardiacas, el taponamiento pericárdico y el tromboemobolismo son menos frecuentes, 
descritas en niveles suprahepáticos. 
 Distintos factores modificables cómo la incisión, la técnica quirúrgica, las maniobras 
quirúrgicas especiales y la selección del paciente podrían incidir en los resultados perioperato-
rios. En un subanálisis de la actual cohorte, se demostró que los factores quirúrgicos relaciona-
dos con un incremento en la tasa de CPO fueron el tipo de incisión, el abordaje quirúrgico, las 
asociación de linfadenectomía, la resección o sustitución de la VCI y el uso de BPC (374). La 
adecuada selección de los pacientes que se beneficiarán de la cirugía, y qué técnica es la óptima 
según las características de la enfermedad-paciente-centro son un reto en la práctica clínica 
actual con el fin de mejorar los resultados perioperatorios.
1.9. Resultados oncológicos en el CCR con extensión venosa
 El impacto de la presencia y el nivel de trombo tumoral en el CCR ha sido ampliamen-
te estudiado, pero el debate sobre su valor pronóstico independiente es controvertida (375). 
Wagner y cols. en una serie de 1192 pacientes con CCR con extensión venosa, indicaron que 
los pacientes con la participación única de la VR tenían una SG significativamente mayor que 
los niveles ≥ I, independientemente de la presencia o no de enfermedad linfática o metastásica 
(172).  Avalado por otras series representativas, la reclasificación de TNM se produjo en 2009 
(155,370). La última actualización de la clasificación determinó un mejor pronóstico en pacien-
tes con extensión venosa limitada a la vena renal frente a la extensión a VCI (155), con una 
SLP a 5 años del 40-65% en CCR no metastático vs. 6-28% en CCRm (172,198). La SLP en el 
CCR con extensión venosa no metastático varía de 38 a 116 meses, influenciada por el nivel del 
trombo, las características histológicas del tumor primario, y la presencia de enfermedad a dis-
tancia sincrónica reduce dicho PLP de 11 a 20 meses. Sin embargo, a pesar de que la invasión 
venosa no se correlaciona con la existencia de enfermedad ganglionar o metastásica (172,376), 
se han publicado numerosos trabajos demostrando que la afectación venosa y el estadio tumoral 
tienen repercusión sobre la supervivencia. La invasión de la luz del vaso ha sido ampliamente 
evaluada, no obstante poco se ha analizado sobre la invasión de la pared del vaso oscilando en 
las series publicadas del 4,7 al 40,5%. Hatcher y cols. demostraron la influencia de la invasión 
microscópica de la pared venosa en la SCE, respaldada por un estudio de la actual cohorte 
dónde la invasión de la pared demostró estar relacionada con un mayor tamaño tumoral, mayor 
estadio patológico, el grado nuclear de Fuhrman y la invasión linfática (377,378). Las distintas 
series publicadas describen resultados similares en SCE en pacientes intervenidos de nefrecto-
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mía con trombectomía sin estudios comparativos entre series que no hayan tenido un manejo 
quirúrgico en este perfil de pacientes. En la tabla 19 se resumen los resultados oncológicos de 
las series de CCR con extensión venosa, más representativas. 
 
Tabla 19. Resultados oncológicos de nefrectomía con trombectomía
83
 
      
   Seguimiento, 
meses 
SG a 5 años, %  
  n CCR vs CCRm SG, % SG, meses 
Staehler312 79 - - 34 13 (CCRm) 
Sweeney  96 25 40 vs. 28 35 35 
Blute370 540 123 - 37-49,1 - 
Moinzadeh144  153 60 - 29-52,7 - 
Leivobich 2005 675 91,2 - 18,1-54,7 - 
Haferkamp267 111 16.4 45,8 vs. 6,5 - 51.7 vs. 10,7 
Lambert146 118 18 60,8 vs. 10 40,7 - 
Klatte148 321 25 65 vs. 19 36 116 vs. 16 
Wagner172 1192 61.4 - - 52 
Martinez-Salamanca155  1215 23 50 vs. 16 - - 
Stewart  94 17,4 - 43,7 65,6 vs. 15,7 
García-Fadrique  167 13 - 31,5 - 
Haddad205  166* 27,8 - 42,2 - 
       
*Nivel III-IV
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 2. JUSTIFICACIÓN: HIPÓTESIS Y OBJETIVOS
2.1 Hipótesis
1. El CCR con extensión venosa a la VCI es una entidad clínica poco frecuente que requiere 
de una intervención quirúrgica técnicamente compleja con un elevado riesgo de morbilidad y 
MPO significativa. 
2. La evidencia disponible de los resultados perioperatorios de la cirugía de CCR con trombec-
tomía proviene de series individuales con escaso número de pacientes y que se extienden a lo 
largo de un amplio periodo, dónde el desarrollo de las técnicas diagnósticas, la técnica quirúr-
gica y los cuidados críticos perioperatorios han evolucionado pudiendo incidir en los resultados 
quirúrgicos. 
3. Las variables predictivas actuales no contemplan la experiencia, traducida en volumen-cen-
tro, como variable respuesta en los resultados perioperatorios de la cirugía renal con exéresis de 
trombo tumoral. Gracias a las series multi-institucionales de centros de tercer nivel, podemos 
analizar la casuística con un mayor número de pacientes y una mayor diversidad en el manejo 
preoperatorio, quirúrgico y postoperatorio. 
4. Con la hipótesis que el volumen-centro determina los resultados perioperatorios, podríamos 
seleccionar qué perfil de paciente y en qué perfil-centro se beneficiaría de una reducción en las 
CPO y MPO, en una entidad clínica dónde se reconoce el elevado riesgo quirúrgico reflejando 
un posible impacto en el modelo asistencial actual. 
5. La centralización de dicho procedimiento podría beneficiarse de una reducción en las CPO 
con un consiguiente beneficio en los resultados quirúrgicos y la SG.  
2.2 Objetivos
I. Evaluar el efecto volumen-centro (número de casos-año por centro) en la morbilidad y la 
MPO de la cirugía del CCR con extensión venosa.
II. Determinar los factores pronósticos de las CPO, así como de la MPO y mortalidad global. 
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 3. MATERIAL Y MÉTODOS
3.1 Ámbito del estudio
 El estudio utiliza los datos reclutados por el Consorcio Internacional de Cáncer Renal 
con Trombo Venoso. Nombre original: “International Renal Cell Carcinoma-Venous Thrombus 
Consortium” (IRCCVTC). 
 Fundado en el año 2006, el consorcio multi-institucional es liderado por John A. Liber-
tino y coordinado por Juan I. Martínez-Salamanca. La base de datos matriz esta ubicada en el 
Hospital Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda. Los estatutos del consorcio, revisados 
en junio 2015, se encuentran traducidos e incorporados en el anexo I. 
 La base de datos ha sido abierta para su actualización e incorporación de nuevos centros 
en dos ocasiones. El IRCCVTC se ha visto modificado en 3 etapas- resumidas en la tabla 20. 
Tabla 20. Actualizaciones de la base de datos del IRCCVTC.
 La última apertura de la base de datos fue en el periodo comprendido entre julio 2014 y 
noviembre 2014, abierta con tres objetivos: 
1. Se cotejaron todos los datos introducidos hasta Julio 2014 con la solicitud de correcciones, 
aclaraciones o datos perdidos, a todos los centros. El anexo II muestra un formulario tipo de los 
remitidos a los 21 centros en julio 2014. 
2. Actualización de pacientes intervenidos desde la última apertura, periodo comprendido entre 
enero 2012 a septiembre 2014.
3. Incorporación de dos nuevos centros.
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      (2006-2012) (2012-2014) (2014-actual) 
11 Instituciones 21 Instituciones 23 Instituciones 
(n = 1215) (n=2147) (n=2552) 
Tamaño tumoral, N (%) T stage, N (%) T stage, N (%) 
<4 cm 64 (6.1) T3a 666 (37.8) T3a 817 (32.9) 
4–7 cm 260 (24.7) T3b 869 (43.7) T3b 1188 (47.9) 
>7 cm 727 (64.2) T3c 228 (13.0) T3c 328 (13.2) 
    T4 98 (5.6) T4 149 (6.0) 
N status, N (%) N status, No. (%) N status, N (%) 
N0 685 (74.2) N0 783 (59.6) N0 1001 (55.2) 
N+ 238 (25.8) N+ 273 (20.8) N+ 371 (19.9) 
    Nx 257 (19.6) Nx 440 (24.3) 
Metastasis, N (%) Metastasis, No. (%) Metastasis, No. (%) 
No 821 (75.6) No 782 (77.0) No  1986 (78.9) 
Si 265 (24.4) Si 234 (23.0) Si 528 (21.1) 
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3.2 Periodo de estudio 
 La base fue cerrada y los datos congelados para el actual análisis en diciembre 2014. El 
periodo de estudio incluye pacientes intervenidos de forma consecutiva entre enero 1980 y sep-
tiembre 2014, por CCR con extensión venosa en las 23 instituciones que forman el consorcio.
3.3 Diseño del estudio
 Estudio multi-institucional retrospectivo observacional que analiza la relación de varia-
bles intraoperatorias y postoperatorias en el impacto de los resultados perioperatorios. 
3.4 Muestra
 Se reclutaron los pacientes intervenidos de forma consecutiva, de NR con trombectomía 
por cáncer renal en los servicios de Urología de las 23 instituciones que componen el consorcio. 
España:
 • Hospital Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda. Madrid
 • Fundación Puigvert. Barcelona
 • Hospital Universitario de Getafe. Madrid
 • Hospital Universitario y Politécnico de la Fe. Valencia
 • Complejo Hospitalario Universitario A Coruña
Europa:
 • Università Vita-Salute San Raffaele, Milan. Italia
 • Universitätsklinik Heidelberg. Alemania
 • Maggiore della Carita Hospital, Novara. Italia
 • Universitätsklinikums Frankfurt. Alemania 
 • Medizinische Universität Graz. Austria
 • Universitätsklinikum Würzburg. Alemania
 • Ospedale Molinette, Torino. Italia
Estados Unidos:
 • Lahey Hospital and Medical Center. Massachusetts 
 • Memorial Sloan-Kettering Cancer Center. Nueva York
 • University of Miami. Florida
 • NYU Langone Medical Center. Nueva York
 • UC Davis Comprehensive Cancer Center. California
 • Columbia University Medical Center. Nueva York
 • Emory University. Atlanta
 • University of North Carolina at Chappel Hill. Carolina del Norte
 • USC Norris Comprehensive Cancer Center. California
 • Weill Cornell Medical Center. Nueva York
 • Oregon Health & Science University. Oregon
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 Previa aprobación por el comité de ética de cada institución, los pacientes identificados 
con los criterios “cáncer renal”, “cáncer renal con extensión venosa” y “nefrectomía con trom-
bectomía” fueron revisados retrospectivamente para la extracción de datos. Cada institución 
fue la responsable de la revisión de los datos clínicos, quirúrgicos, perioperatorios, patológicos 
y de seguimiento. Todos los datos introducidos hasta abril 2014 fueron revisados entre junio y 
septiembre 2014 por un mismo revisor, comprobando y solicitando la confirmación/revisión/
aclaración de datos. Se introdujeron un total de 2552 pacientes intervenidos en el periodo com-
prendido entre Enero de 1972 y Septiembre 2014. 
Se excluyeron del análisis:
 - Aquellos intervenidos antes de enero 1980
 - Las resecciones incompletas del trombo tumoral o tumor primario
 - Los pacientes con ausencia de datos anatomo-patológicos
 Un total de 31 pacientes fueron excluidos y la base de datos fue cerrada para su posterior 
análisis e interpretación estadística.
3.5 Variables analizadas
 Las variables analizadas fueron definidas al inicio del consorcio con la creación de la 
hoja común de recogida de datos. Agrupadas en:
Demográficas
 • Centro: # asignado por orden de entrada
 • ID de paciente: # asignado global y # por centro.
 • Sexo: varón/mujer
 • Fecha de nacimiento 
Diagnóstico
 • Fecha de diagnóstico
 • ECOG (0-4) al diagnóstico
 • Estado funcional Karnofsky
 • ASA (I-V)
 • Índice de comorbilidad de Charlson 
 • Peso/talla/índice de masa corporal
 • Forma de presentación: Incidental/Síntomas locales/Síntomas sistémicos
 • Lado: Derecho (R), Izquierdo (L), Bilateral (B)
 • Tamaño tumoral (cm)
 • TNM clínico (2009)
 • Metástasis sincrónicas: S/N, localización
 • Evidencia de enfermedad ganglionar al diagnóstico: S/N
 • Nivel del trombo (0-IV): según la clasificación de la Clínica Mayo
 • Ecografía abdominal: S/N
 • TAC toraco-abdomino-pélvico: S/N
 • RM abdominal: S/N
 • Ecocardiograma: S/N, transtorácico/transesofágico
 • Laboratorio: hemoglobina, albúmina, creatinina, calcio, LDH, fosfatasa alcalina
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Datos quirúrgicos
 • Fecha de cirugía
 • Código de cirujano: asignado por el consorcio
 • Nefrectomía: radical, parcial imperativa
 • Embolización preoperatoria: S/N, fecha
 • Tipo de incisión: laparotomía media +/- esternotomía, subcostal/Chevron, lumbar,
   toracoabdominal
 • Duración de procedimiento quirúrgico (minutos)
 • Abordaje quirúrgico: abierto/laparoscópico/robótico
 • Movilización hepática: S/N
 • Maniobra de Pringle: S/N, minutos
 • Adrenalectomía: S/N
 • Consistencia del trombo: friable, elástico, duro
 • Cavotomía: S/N
 • Cavectomía: S/N, parcial-parche/completa
 • BCP: S/N, minutos, temperatura
 • Linfadenectomía extendida: S/N
Resultados perioperatorios
 • Sangrado estimado (cc)
 • Transfusión intraoperatoria: S/N, unidades de concentrados de hematíes
 • Transfusión postoperatoria: S/N, unidades de concentrados de hematíes
 • Mortalidad intraoperatoria: S/N
 • CPO a 30 días (Clasificación Clavien-Dindo (379)): S/N, grado 
 • MPO a 30 días: S/N
 • Laboratorio al alta: hemoglobina, creatinina, calcio, LDH
Histopatología
 • Tamaño tumoral (cm)
 • Subtipo histológico: células claras, papilar, cromófobo, otros
 • Grado de Fuhrman: I-IV
 • Patrón sarcomatoide: S/N
 • Invasión grasa perirrenal: S/N
 • Invasión microscópica de la pared VCI: S/N
 • Necrosis tumoral: S/N
 • Invasión sistema colector: S/N
Seguimiento
 • Situación en seguimiento: vivo sin enfermedad, vivo con enfermedad, muerto, perdido
 • Causa de muerte: muerto por la enfermedad, muerto por otra causa
 • Fecha de muerte
 • Fecha del último seguimiento
3.6 Grupos de estudio
 Se agruparon los pacientes según el perfil de volumen-centro. Definimos la variable 
volumen-centro según el número de nefrectomías con trombectomía por CCR al año, inde-
pendientemente de la incidencia de CCR en el área asistencial de cada institución. Para la ca-
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tegorización del volumen-centro no se tuvieron en cuenta ninguna variable primaria del tumor 
considerando cualquier nivel del trombo. 
 El volumen-centro, expresado como la mediana del número de procedimientos por año, 
se evaluó primero como una variable continua. Para simplificar la presentación de nuestros 
resultados dividimos los centros en tertiles, creando una variable categórica, que define el vo-
lumen-centro en alto, medio y bajo volumen (AV ≥ 8 cirugías/año, MV 4-7 cirugías/año, BV≤ 
3 cirugías/año). Los grupos se establecieron antes del análisis de resultados con el fin de evitar 
la selección de puntos de corte que pudiesen influenciar las asociaciones entre el volumen y 
resultado.
Centros       mediana cirugías /año
 Medizinische Universität Graz   17,04          
 University of Miami     9,67 
 Università Vita-Salute San Raffaele   9,36 
 Lahey Hospital and Medical Center   9,33 
 Emory University     8,63 
 Universitätsklinikum Würzburg    8,18 
 Universitätsklinikums Frankfurt   6,9 
 Oregon Health & Science University   6,75 
 USC Norris Comprehensive Cancer Center  6,48 
 Weill Cornell Medical Center    5,75 
 Universitätsklinik Heidelberg    5,43 
 Ospedale Molinette     4,89 
 UC Davis Comprehensive Cancer Cente  4,61 
 University of North Carolina at Chappel Hill 4,50 
 NYU Langone Medical Center   4,29 
 Columbia University Medical Center   4,29 
 Maggiore della Carita Hospital   3,09 
 Memorial Sloan-Kettering Cancer Center  2,95 
 Complejo Hospitalario Universitario A Coruña 2,76 
 Fundación Puigvert     2,21 
 Hospital Universitario de Getafe   2,13 
 Hospital Universitario y Politécnico de la Fe  2,00 
 Hospital Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda  1,87 
3.7 Análisis estadístico
 El análisis estadístico de los datos congelados en noviembre 2014 se realizó en el Ser-
vicio de Bioestadística del Hospital Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda. En el análisis 
de datos, la descripción de las variables categóricas se realizó utilizando “números de casos” y 
“porcentajes” sobre la muestra evaluada. Se analizaron las asociaciones entre el volumen-cen-
tro, las CPO (globales y graves: Clavien ≥3), MPO (primeros 30 días tras la cirugía) y la mor-
talidad global. Para el estudio de la asociación entre variables categóricas se utilizó el test χ2. 
La relación de las variables continuas fueron analizadas por el test t-Student y la comparación 
múltiple por medio del análisis de varianza ANOVA. 
Mediana ≥8/año 
Alto Volumen (AV)
Mediana 4-7/año 
Medio Volumen (MV)
Mediana ≤3/año 
Bajo Volumen (BV)
95
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
Para el análisis de los factores predictivos que influían en las CPO y la MPO, se realizó un aná-
lisis de regresión múltiple mediante el modelo de regresión logística para medir la influencia 
simultánea e independiente de los factores. Se incluyeron aquellas variables que pudiesen ser 
determinadas antes o durante la intervención quirúrgica. La medida de efecto de cada variable 
se calculó a través del odds ratio (OR) o hazard ratio (HR). Las variables con valor p<0,05 en 
el análisis univariado, fueron incluidas en el análisis multivariado realizado mediante el método 
de análisis de factores múltiples de Cox. Se realizó la corrección de Bonferroni para reducir el 
riesgo de errores tipo I ante las comparaciones múltiples. Las curvas de SCE fueron estimadas 
con el método de Kaplan-Meier aplicando el test de log-rank para la comparación de 2 o más 
grupos. Se estimó la fecha de la intervención quirúrgica cómo la fecha de inicio del seguimien-
to, y su último control o fecha del evento (muerte) cómo la fecha final del seguimiento. Se con-
sideró una significación estadística del 0,05 y las estimaciones con un intervalo de confianza del 
95%. El análisis de datos se realizó mediante el programa estadístico SPSS v15.0. 
3.8 Aspectos ético-legales
 Todos los datos obtenidos por cada institución fueron codificados previa introducción 
en la base de datos matriz. Se garantizó que toda la información clínica recogida sea con fines 
estrictamente científicos y de investigación, y respetando el carácter confidencial de dicha in-
formación, siguiendo la Legislación específica por Directiva 2001/20/CE del Parlamento Euro-
peo y del Consejo y cumplimiento de las normas de Buena Práctica Clínica del Ministerio de 
Sanidad y Consumo.
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 4. RESULTADOS
4.1 Características generales de la muestra
 Un total de 2521 sujetos fueron analizados, evaluando las características basales del 
paciente (variables demográficas), los datos preoperatorios del tumor (variables diagnósticas), 
los datos del procedimiento quirúrgico (variables quirúrgicas), así cómo los resultados histopa-
tológicos (variables histopatológicas). 
4.1.1 Datos demográficos y diagnósticos
 La muestra global presentaba una media de edad de 62,7 ± 11,4 años, siendo el 65% 
varones. El IMC fue de 28,5 ± 8,3 kg/m2 y la media del índice de comorbilidad de Charlson de 
4,8 ± 3,2. El 83% de los sujetos tenían un estado ECOG ≤1 al diagnóstico. La forma de presen-
tación de la enfermedad fue incidental en el 31% de los casos, frente a un 42% con síntomato-
logía local y un 27% con sintomatología sistémica. 
 La prueba de imagen más empleada en el diagnóstico inicial fue el TAC, apoyándose 
el diagnóstico del trombo tumoral en la RM en el 51% de casos. La lateralidad fue mayor en 
el riñón derecho, presentándose en el 62%. La media del tamaño tumoral medido por pruebas 
de imagen fue de 9,2 ± 3,9 cm, teniendo sólo un 7% de los casos tumores menores de 4cm. La 
distribución del nivel del trombo esta representada en la figura 22, siendo un 35% de la cohor-
te niveles ≥ III. En cuanto a la clasificación TNM, 13% y 4% fueron T3c y T4 al diagnóstico, 
respectivamente. Se identifico enfermedad ganglionar en el momento de la cirugía (cN1) en 
el 14% de los casos y metástasis sincrónicas en el 34%, siendo el pulmón la localización más 
frecuente de la diseminación a distancia. 
 
	
Figura 22. Distribución del nivel de trombo 
tumoral según Clasificación de la Clínica 
Mayo en la muestra global.
4.1.2 Datos quirúrgicos
  La NR con trombectomía es la cirugía 
de elección en los casos de CCR con extensión 
venosa, pero la NP imperativa acompañada de 
la escisión del trombo tumoral fue realizada en 
43 (1,7%) pacientes por localizarse en riñones 
únicos o ante la bilateralidad. El manejo preope-
ratorio de los sujetos incluyó la embolización 
preoperatoria de la arteria renal en el 17% de ca-
sos. El abordaje quirúrgico principal fue la ciru-
gía abierta, recogiéndose en la base de datos 98 
procedimientos laparoscópicos y 9 casos de ci-
rugía robótica. La incisión más frecuente fue la 
laparotomía media (52%) seguida de la incisión 
subcostal o Chevron, siendo la incisión lumbar 
la menos frecuente para los niveles infradiafrag-
máticos. Un total de 492 (21%) pacientes fueron 
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y la linfadenectomía extendida en 805 (32%) sujetos. En los niveles III-IV, el procedimiento 
se acompañó de BCP en el 36% de casos. La duración media de los procedimientos para la 
cohorte global fue de 298 ± 150 minutos, teniendo el 48% de las cirugías una duración mayor 
a 4 horas.
4.1.3 Resultados histopatológicos 
 La evaluación histopatológica de la muestra incluye 2118 (86%) CCR subtipo células 
claras, siendo los restantes subtipos papilar en el 6% y cromófobo el 2%. El TNM patológi-
co se resume en la figura 23. El grado nuclear de Fuhrman fue 3-4 en el 68% de los tumores, 
presentando patrón sarcomatoide el 11% y necrosis tumoral un 49%. La invasión de la grasa 
perirrenal, la invasión microscópica de la pared de la vena o la invasión del sistema colector 
fueron descritas en el 61%, 20% y 19%, respectivamente. 
 
4.2 Características según el perfil volumen-centro
4.2.1 Descripción del perfil volumen-centro
 Las 23 instituciones que forman el consorcio son hospitales universitarios. El abordaje 
multidisciplinar, apoyado en las unidades de trasplante hepático, cirugía vascular o cirugía car-
dio-torácica, fue común en todos los centros para niveles supradiafragmáticos. La categoriza-
ción según el volumen-centro agrupó las instituciones en 6 centros de AV, 10 centros de MV y 
7 centros de BV. No se calculó el volumen-cirujano ante la ausencia de información sobre los 
cirujanos en nueve instituciones. 
 La edad y el estado funcional en el momento del diagnóstico fueron similares entre los 
tres grupos. Se observaron diferencias para determinadas características basales y diagnósticas 
de los pacientes entre los distintos centros agrupados por volumen-centro, resumidas en la 
tabla 21. Los pacientes intervenidos en centros de MV presentaban un mayor IMC (p<0,001) 
y mayor índice de comorbilidad de Charlson (p<0,001) en comparación con centros de AV y 
BV. La sintomatología local cómo forma de presentación fue más frecuente en los centros BV 
(p<0,001), siendo la sintomatología sistémica mayor en los centros de MV. Las características 
del tumor antes de la cirugía reflejaron que los centros de MV intervenían tumores con mayor 
cT y mayor nivel de trombo (p=0,007), siendo los centros de AV los que realizaban un mayor 
volumen de nefrectomía citorreductora con trombectomía (p<0,001). 
	
Figura 23. Distribución del pTNM para la muestra global.
intervenidos a través de una in-
cisión toraco-abdominal. En los 
niveles retrohepáticos la movi-
lización hepática y la maniobra 
de Pringle fueron realizadas en 
el 33% y 19% de casos, respec-
tivamente. La consistencia del 
trombo fue descrita por los ci-
rujanos en tan sólo 492 casos, 
siendo friable (46%), elástico 
(26%) o duro (28%). La cavec-
tomía fue realizada en 265 casos 
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Tabla 21. Características generales según el volumen-centro.
Abreviaturas; IMC: índice de masa corporal, IC Charlson: Índice de comorbilidad de Charlson, ECOG: Escala 
Eastern Cooperative Oncology Group, ASA: Clasificación American Society of Anesthesiologists, TAC: tomografía 
axial computerizada, RM: resonancia magnética
*Diferencias determinadas por el grupo 
4.2.2 Datos quirúrgicos
 Los datos quirúrgicos disponibles para el presente análisis, se resumen según el volu-
men-centro en la tabla 22. Observamos que la embolización preoperatoria es infrecuente en los 
centros de BV. No se observaron diferencias en la duración de la cirugía. La incisión toraco-ab-
dominal se realiza más en centros de MV, sin embargo es en dichos centros donde la moviliza-
ción hepática es menos común. La linfadenectomía extendida se realiza con más frecuencia en 
centros de BV. se observaron diferencias entre el uso de BCP entre centros. 
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	 	 	 	 		 Alto	volumen	(6)	 Medio	volumen	(10)	 Bajo	volumen	(7)	 		
n	 1384	 810	 327	 		
Sexo	n	(%)	
	 	 	
		
Masculino	 883	(64)	 542	(67)	 220	(67)	 p=0,24	
Edad,	media	(DE)	 62,6	(11,1)	 63,1	(11,2)	 61,2	(12,7)	 p=0,126	
IMC,	media	(DE)	 27,2	(5,6)	 29,6	(10,0)*	 26,8	(4,2)	 p<0,001	
IC	Charlson,	media	(DE)	 3,1	(2,5)*	 5,7	(3,2)	 4,9	(2,8)	 p<0,001	
ECOG,	n	(%)	
	 	 	
p=0,24	
0	 182	(40)	 327	(45)	 113	(47)	
	1	 188	(41)	 284	(39)	 88	(36)	
	≥2	 85	(19)	 109	(16)	 41	(17)	 	
Presentación	
	 	 	
p<0,001	
Incidental,	n	(%)	 163	(38)	 221	(30)	 67	(22)	
	Síntomas	locales,	n	(%)	 168	(39)	 274	(38)	 183	(59)	
	Síntomas	sistémicos,	n	(%)	 102	(24)	 231	(32)	 61	(20)	 	
Lateralidad,	derecha	 787	(57)	 536	(66)	 231	(71)	 p<0,001	
Tamaño	tumoral,	media	
(DE)	 8,8	(3,8)*	 9,8	(4,1)	 9,6	(3,6)	 p<0,001	
≤4cm,	n	(%)	 123	(9)	 33	(4)	 14	(4)	
	4-7cm	 417	(31)	 202	(26)	 69	(22)	
	7-10	cm	 827	(61)	 546	(70)	 228	(73)	 	
T	clínico,	n	(%)	
	 	 	
p<0,001	
≤T3a	 270	(45)*	 150	(24)	 55	(27)	
	T3b	 258	(43)	 339	(54)	 121	(59)	
	T3c	 61	(10)	 111	(18)*	 19	(9)	
	T4	 17	(3)	 33	(5)	 11	(6)	 	
N	clínico,	n	(%)	
	 	 	
p<0,001	
Nx	 745	(54)	 348	(43)	 62	(19)	
	N0	 472	(34)	 350	(43)	 202	(62)	
	N1	 167	(12)	 112	(14)	 63	(19)	 	
Metástasis	sincrónicas,	n	
(%)	 231	(36)	 232	(33)	 76	(32)	 p<0,001	
Nivel	del	trombo,	n	(%)	
	 	 	
p=0,007	
0-II	 550	(67)	 493	(61)	 185	(70)	 		
III-IV	 270	(33)	 316	(39)*	 80	(30)	 		
Pruebas	Diagnósticas,	n	(%)	
	 	 	 	RM	 258	(41)	 384	(63)*	 132	(48)	 p<0,001	
Ecocardiograma	 57	(27)	 205	(33)	 39	(17)	 p<0,001	
Transtorácico	 43	(75)	 50	(32)	 17	(55)	
	Transesofágico	 14	(25)	 106	(68)*	 14	(45)	 	
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Tabla 22. Características del procedimiento quirúrgico según el volumen-centro.
Abreviaturas; NxR: Nefrectomía radical, NxPI: Nefrectomía parcial imperativa.
4.2.3 Resultados perioperatorios 
 Las variables resultado incluidas en el estudio fueron: tasa de transfusión perioperatoria, 
CPO (globales y graves) y MPO a 30 días. La mediana de sangrado intraoperotorio fue de 1000cc 
(RIQ 500-2500) con una tasa de transfusión global del 45% (39%, 56% y 46% para AV, MV y 
BV, respectivamente, p<0,001). La mediana de unidades de transfusión fue de 5 unidades (RIQ 
3-10). Un total de 1433 pacientes tenían información completa sobre las CPO, incluyendo el gra-
do según la clasificación Clavien-Dindo (380). Los resultados mostraron que 806 (57%) pacien-
Figura 24. Histograma de complicaciones perioperatorias según el volúmen-centro.
tes presentaron CPO, 
siendo en 177 (12,5%) 
casos CPO graves 
(Clavien ≥3). En el 
análisis comparativo 
según el volumen-cen-
tro se observaron di-
ferencias tanto en las 
CPO globales, más 
frecuentes en BV, 
cómo en las CPO gra-
ves siendo significati-
vamente menores en 
AV, representadas en la 
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       Alto volumen (6) Medio volumen (10) Bajo volumen (7) p 
Cirugía, n (%) 
  
  p=0,03 
NxR 1355 (98) 793 (98) 327 (100) 
 NxPI 29 (2) 14 (2) -   
Embolización preoperatoria, n (%) 114 (18) 154 (22) 2 (1) p<0,001 
Incisión, n (%) 
   
p<0,001 
Laparotomía media anterior 736 (68) 401 (52) 178 (66) 
 Chevron o Subcostal 156 (14)* 59 (8) 20 (7) 
 Lumbar 55 (5) 31 (4) 7 (3) 
 Toraco-abdominal 138 (13) 288 (37)* 66 (24)   
Abordaje, n (%) 
   
p=0,18 
Abierto 1320 (95) 765 (95) 320 (97) 
 Laparoscópico 60 (5) 31 (5) 7 (3) 
 Robótico 2 (-) 7 (-) -   
Mobilización hepática, n (%) 188 (40) 187 (26)* 94 (37) p<0,001 
Maniobra de Pringle, n (%) 46 (7) 167 (22)* 32 (12) p<0,001 
Cavotomía, n (%) 327 (61) 532 (68) 190 (74) p=0,001 
Cavectomía, n (%) 178 (13) 52 (6)* 35 (10) p<0,001 
Linfadenectomía extendida, n (%) 280 (46) 369 (49) 156 (63)* p<0,001 
Bypass Cardiopulmonar, n (%) 133 (15) 81 (12) 27 (10) p=0,052 
Duración de cirugía, n (%)         
< 4 horas 436 (54) 361 (50) 150 (53) p=0,45 
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figura 24. Un total de 19 muertes sucedieron durante el procedimiento, observándose una MPO 
en 121 (5%) casos. La MPO fue significativamente menor en centros de AV (3%) en compara-
ción con centros de MV (8%) y BV (7%), p<0,001.
4.3 Complicaciones perioperatorias 
Variables relacionadas con las CPO Globales a 30 días
 La tasa de CPO globales fue del 57%, siendo la complicación más frecuente la transfusión 
de concentrados de hematíes (45%) y las relacionadas con la herida quirúrgica (39%). Las CPO 
descritas incluyeron fiebre postoperatoria (11%), íleo adinámico (9%), neumotórax (4%), coagu-
lopatía (4%), pancreatitis (2%), y embolia pulmonar (2%). Se consideraron las variables conoci-
das antes y durante el procedimiento quirúrgico para el análisis de resultados perioperatorios.
 En el análisis univariante, se identificaron como factores predictivos de CPO globales 
a 30 días: edad, índice de comorbilidad de Charlson >4, ECOG >1, tamaño tumoral y estadio 
clínico. El nivel del trombo no demostró ser predictor de CPO. Considerando el perfil del centro 
y las características quirúrgicas, fueron factores predictores de CPO globales a 30 días: volu-
men-centro, embolización preoperatoria, duración del procedimiento mayor a 4 horas, movili-
zación hepática, cavectomía y transfusión perioperatoria. 
 
 En la tabla 23 se resumen el análisis univariante y multivariante de las variables rela-
cionadas con las CPO globales a 30 días, conocidas antes de la cirugía o realizadas durante la 
cirugía. Se identificaron como factores predictivos independientes de CPO globales a 30 días el 
índice de comorbilidad de Charlson >4, volumen-centro y cT. 
Variables relacionadas con las CPO Graves a 30 días
 Las CPO graves, consideradas aquellas mayores de grado III según la clasificación de 
Clavien-Dindo, ocurrieron en el 12,5% de los casos. En el análisis univariante se demostró 
asociación entre las CPO graves y el índice de comorbilidad de Charlson >4, cT, nivel del trom-
bo ≥III, volumen-centro, embolización preoperatoria, maniobra de Pringle y linfadenectomía 
extendida (tabla 24). Una vez introducidas en el modelo multivariante, los únicos factores pre-
dictivos de CPO graves a 30 días de manera independiente sobre el resto de variables pacien-
te/tumor/procedimiento, fueron T clínico (cT3b p=0,009 y cT3c p<0,001) y volumen-centro 
(p=0,008), con un mayor riesgo de CPO graves en los centros de MV (p=0,004).
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Tabla 23. Factores predictivos de complicaciones perioperatorias globales a 30 días.
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         Variables 
 
Análisis Univariante 
 
Análisis Multivariante 
    OR IC 95% p   OR IC 95% p 
No. Eventos, (%)   821 (57,3)   821 (57,3) 
         Sexo, M  
 
1,06 0,96-1,17 p=0,25 
 
      
Edad 
      
  
 ≤50 
 
Ref. 
 
p=0,02 
    51-74 
 
1,50 1,11-2,02 
     ≥75 
 
1,26 0,86-1,85   
 
      
IMC 
 
0,79 0,59-1,07 p=0,19 
 
      
Charlson CI, >4 
 
1,30 1,14-1,48 p<0,001 
 
1,35 1,06-1,85 p=0,05 
ECOG PS 
     
      
0 
 
Ref. 
 
p=0,04 
    1 
 
0,74 0,57-0,96   
    ≥2 
 
1,01 0,73-1,40   
 
      
Presentación 
     
      
Incidental 
 
Ref. 
 
p=0,20 
    Síntomas Locales 
 
0,98 0,74-1,29 
     Síntomas Sistémicos 
 
1,26 0,92-1,72   
 
      
Tamaño tumoral 
     
      
≤4cm 
 
Ref. 
 
p=0,07 
 
  
  4-7cm 
 
0,74 0,45-1,22 
     ≥7 
 
0,62 0,39-0,99 
     Lateralidad, D 
 
1,14 0,43-3,01 p=0,77 
 
      
cT  
      
  
 ≤T3a 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref.  
 
p=0,11 
T3b 
 
1,76 1,36-2,29 
  
1,41 1,01-1,99 p=0,05 
T3c 
 
2,01 1,36-2,96 
  
1,77 1,07-2,92 p=0,03 
T4 
 
1,98 1,09-3,58 
  
1,32 0,63-2,77 p=0,46 
cN+ 
 
0,58 0,45-0,76 p<0,001 
 
      
cM+ 
 
1,26 0,98-1,63 p=0,08 
 
      
Nivel del trombo, III-IV 
 
1,01 0,92-1,11 p=0,82 
 
      
  
        Volumen-centro 
 
      
 
      
AV 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p<0,001 
MV 
 
1,26 1,00-1,58 
  
1,71 1,19-2,44 p=0,004 
BV 
 
2,34 1,69-3,24   
 
4,18 2,62-6,70 p<0,001 
Duración IQx, >4h 
 
1,21 1,10-1,32 p<0,001 
 
      
Embolización preoperatoria 
 
1,20 1,06-1,36 p=0,008 
 
      
Incisión 
     
      
Lumbotomía 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    Laparotomía media anterior 
 
0,49 0,29-0,86 
     Toraco-abdominal 
 
0,63 0,36-1,11 
     Chevron o Subcostal 
 
4,17 1,29-13,43 
     Tipo de abordaje  
 
0,90 0,75-1,10 p=0,34 
 
      
Maniobra de Pringle 
 
1,02 0,90-1,17 p=0,72 
 
      
Mobilización hepática 
 
1,15 1,02-1,30 p=0,02 
 
      
Cavectomía 
 
0,60 0,50-0,74 p<0,001 
 
      
Linfadenectomía extendida 
 
0,91 0,81-1,02 p=0,09 
 
      
Bypass Cardiopulmonar 
 
1,04 0,92-1,18 p=0,51 
 
      
Transfusión perioperatoria 
 
1,21 1,09-1,34 p<0,001 
 
      
 
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
Tabla 24. Factores predictivos de complicaciones perioperatorias graves a 30 días.
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         Variables 
 
Univariante 
 
Multivariante 
  
 
OR IC 95% p 
 
OR IC 95% p 
No. Eventos, (%) 
 
177 (12,4) 
 
177 (12,4) 
         Sexo, M  
 
0,95 0,70-1,27 p=0,71 
    Edad 
        ≤50 
 
Ref. 
 
p=0,96 
    51-74 
 
1,11 0,69-1,76 
     ≥75 
 
1,09 0,60-1,97 
     IMC 
 
0,73 0,49-1,10 p=0,10 
    Charlson CI, >4 
 
1,38 1,00-1,90 p=0,05 
    ECOG PS 
        0 
 
Ref. 
 
p=0,45 
    1 
 
0,79 0,55-1,14 
     ≥2 
 
0,90 0,57-1,44 
     Presentación 
        Incidental 
 
Ref. 
 
p=0,73 
    Síntomas Locales 
 
1,02 0,69-1,50 
     Síntomas Sistémicos 
 
0,87 0,55-1,34 
     Tamaño tumoral 
        ≤4cm 
 
Ref. 
 
p=0,24 
    4-7cm 
 
1,39 0,60-3,23 
     ≥7 
 
1,74 0,79-3,85 
     Lateralidad, D 
 
0,42 0,13-1,31 p=0,13 
    cT  
        ≤T3a 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p=0,005 
T3b 
 
2,18 1,44-3,30 
  
2,03 1,19-3,45 p=0,009 
T3c 
 
3,39 2,02-5,73 
  
4,24 1,89-9,54 p<0,001 
T4 
 
2,37 1,06-5,29 
  
1,57 0,58-4,26 p=0,38 
cN+ 
 
1,07 0,71-1,61 p=0,38 
    cM+ 
 
0,77 0,53-1,12 p=0,17 
    Nivel del trombo, III-IV 
 
1,33 1,00-1,77 p=0,05 
    
         Volumen-centro 
        AV 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p=0,008 
MV 
 
3,46 2,39-5,03 
  
1,69 1,02-2,80 p=0,04 
BV 
 
2,06 1,25-3,37 
  
0,73 0,37-1,47 p=0,38 
Duración IQx, >4h 
 
1,01 0,76-1,34 p=0,95 
    Embolización preoperatoria 
 
0,49 0,28-0,88 p=0,01 
    Incisión 
 
1,36 0,60-3,08 p=0,64 
    Tipo de abordaje  
 
1,16 0,57-2,37 p=0,68 
    Maniobra de Pringle 
 
1,90 1,37-2,65 p<0,001 
    Mobilización hepática 
 
0,84 0,59-1,18 p=0,32 
    Cavectomía 
 
0,71 0,44-1,15 p=0,15 
    Linfadenectomía extendida 
 
1,32 0,98-1,76 p=0,06 
    Bypass Cardiopulmonar 
 
0,95 0,63-1,44 p=0,82 
    Transfusión perioperatoria 
 
1,19 0,89-1,60 p=0,24 
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4.4 Mortalidad perioperataria 
 El análisis univariante demostró una relación entre la MPO y un índice de comorbilidad 
de Charlson >4, ECOG ≥2, presencia de síntomas sistémicos, cT, cN, nivel del trombo, volu-
men-centro, duración de la intervención >4 horas, maniobra de Pringle, BCP, transfusión perio-
peratoria y CPO graves (tabla 25). La MPO fue mayor en centros de MV y BV, 8% y 7%, frente 
a una MPO del 3% en los centros de AV (p<0,001). Las variables conocidas previas y durante 
el procedimiento podrían identificar qué pacientes y con qué características de la enfermedad 
presentan un mayor riesgo de MPO. 
 En el análisis multivariante se identificaron como factores predictivos de MPO el índice 
de comorbilidad de Charlson y un ECOG ≥2. A pesar de una mayor incidencia de MPO en la 
evaluación del volumen-centro, éste no demostró ser factor pronóstico independiente. Si bien, 
se demostró que sólo un peor estado funcional y un alto índice de comorbilidades predicen un 
mayor riesgo de MPO, pudiendo identificar qué pacientes frágiles podrían no ser candidatos a 
una cirugía de CCR con trombo en VCI. 
4.5 Análisis de la supervivencia cáncer específica 
 La mediana de seguimiento de la cohorte global fue de 20,7 meses (RIQ 7,1-55,8), y de 
34,7 meses (RIQ 11,1-77,2) para los sujetos vivos. Se excluyeron 374 pacientes por pérdida de 
seguimiento para el análisis de supervivencia. Un total de 1410 pacientes presentaron el evento 
MCE a lo largo del seguimiento.
Análisis de los factores pronósticos de MCE y cálculo de la SCE 
 En el análisis de las variables relacionadas con la MCE se incluyeron las características 
histopatológicas, a diferencia de los análisis previos. En el análisis univariante y multivariante, 
tabla 26, se identificaron como factores pronósticos independientes de MCE el índice de comor-
bilidad de Charlson >4 (p=0,05), nivel del trombo ≥III (p=0,05), pT4 (p<0,001), grado nuclear 
de Fuhrman IV (p=0,04), subtipo histológico papilar (p=0,003), invasión grasa (p=0,02) y me-
tástasis sincrónicas (p=0,003).
 La SCE a 1, 5 y 10 años fue de 74,4%, 44,5%, y 30,5%, respectivamente. Se encontraron 
diferencias en SCE entre los grupos de volumen-centro (log-rank p=0,007) con una estimación 
de SCE a 5 años de 47,9%, 38,3% y 40,0% para los centros de AV, MV y BV, sin demostrarse 
una asociación independiente en el análisis multivariante (p=0,13). En la figura 26 se muestran 
las curvas de supervivencia según el volumen-centro. 
 La estimación de SCE en función del índice de comorbilidad de Charlson fue de 78 me-
ses para índices ≤4 y de 19 meses para índices >4, observándose diferencias en SCE reflejadas 
en la figura 27 (log-rank p<0,001). Con respecto al nivel del trombo, la estimación de SCE fue 
de 48 meses para niveles 0-II frente a una mediana de 19 meses para niveles III-IV, figura 28 
(log-rank p<0,001).
 Ninguna variable quirúrgica se relacionó con la SG, siendo los factores con mayor peso 
en la predicción de MCE las características histopatológicas: pT4 (HR 2,89), metástasis sincró-
nicas (HR 2,10) y el subtipo histológico papilar (HR 2,20). 
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Tabla 25. Factores pronósticos de mortalidad perioperatoria.
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         Variables 
 
Univariante 
 
Multivariante 
  
 
OR IC 95% p   OR IC 95% p 
No. Eventos, (%) 
 
121 (5,2) 
 
121 (5,2) 
         Sexo, M  
 
1,19 0,82-1,74 p=0,36 
 
      
Edad 
     
      
≤50 
 
Ref. 
 
p=0,28 
    51-74 
 
1,07 0,58-1,98 
     ≥75 
 
1,99 1,00-3,97   
 
      
Charlson CI, >4 
 
3,88 2,17-6,94 p<0,001 
 
3,28 1,63-6,56 p=0,001 
ECOG PS 
 
      
 
      
0 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p=0,001 
1 
 
1,09 0,63-1,88 
  
1,41 0,67-2,93 p=0,37 
≥2 
 
3,27 1,90-5,64   
 
3,91 1,82-8,37 p<0,001 
Presentación 
 
      
 
      
Incidental 
 
Ref. 
 
p=0,02 
    Síntomas Locales 
 
1,57 0,88-2,78 
     Síntomas Sistémicos 
 
2,39 1,33-4,29   
 
      
Tamaño tumoral 
 
      
 
      
≤4cm 
 
Ref. 
 
p=0,25 
    4-7cm 
 
1,11 0,41-2,98 
     ≥7 
 
2,00 0,79-4,95 
     Lateralidad, D 
 
0,31 0,70-1,40 p=0,13 
 
      
cT  
        ≤T3a 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    T3b 
 
1,94 1,06-3,57 
     T3c 
 
4,85 2,47-9,59 
     T4 
 
6,42 2,72-15,16 
     cN+ 
 
2,09 1,31-3,35 p=0,002 
 
      
cM+ 
 
1,41 0,88-2,26 p=0,15 
 
      
Nivel del trombo, III-IV 
 
2,28 1,59-3,28 p<0,001 
 
      
  
      
 
      
Volumen-centro 
        AV 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    MV 
 
2,75 1,81-4,16 
     BV 
 
2,12 1,21-3,71   
 
      
Duración IQx, >4h 
 
1,56 1,06-2,30 p=0,02 
 
      
Embolización preoperatoria 
 
1,03 0,61-1,74 p=0,91 
 
      
Incisión 
 
1,16 0,35-3,79 p=0,81 
 
      
Tipo de abordaje  
 
1,71 0,55-5,26 p=0,34 
 
      
Maniobra de Pringle 
 
3,47 2,34-5,18 p<0,001 
 
      
Mobilización hepática 
 
1,02 0,62-1,67 p=0,95 
 
      
Cavectomía 
 
1,11 0,61-2,02 p=0,74 
 
      
Linfadenectomía extendida 
 
0,73 0,48-1,12 p=0,15 
 
      
Bypass Cardiopulmonar 
 
2,19 1,45-3,30 p<0,001 
 
      
Transfusión perioperatoria 
 
1,98 1,38-2,83 p<0,001 
 
      
Complicaciones globales 
 
1,50 0,99-2,33 p=0,053 
 
      
Complicaciones graves 
 
3,52 2,36-5,26 p<0,001 
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Tabla 26. Factores pronósticos de mortalidad cancer específica.
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         Variables 
 
Univariante 
 
Multivariante 
  
 
HR IC 95% p 
 
HR IC 95% p 
No. Eventos, (%) 
 
1410 (65,7) 
 
1410 (65,7) 
         IMC 
 
0,95 0,76-1,18 p=0,95 
 
      
Charlson CI, >4 
 
1,65 1,31-2,11 p<0,001 
 
1,39 1,04-1,87 p=0,03 
ECOG PS 
 
      
    0 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    1 
 
1,26 1,06-1,51 
     ≥2 
 
2,09 1,67-2,63   
 
      
Presentación 
 
      
    Incidental 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    Síntomas Locales 
 
1,08 0,89-1,33 
     Síntomas Sistémicos 
 
1,91 1,56-2,36   
 
      
Tamaño tumoral 
 
      
    ≤4cm 
 
Ref. 
 
p<0,001 
    4-7cm 
 
1,49 1,07-2,07 
     ≥7 
 
2,29 1,68-3,14 
     Nivel del trombo, III-IV 
 
1,65 1,41-1,91 p<0,001 
 
1,73 1,23-2,44 p=0,002 
  
      
 
      
Volumen-centro 
        AV 
 
Ref. 
 
p=0,007 
    MV 
 
1,23 1,07-1,42 
     BV 
 
1,21 1,01-1,46   
 
      
Duración IQx, >4h 
 
1,56 1,35-1,82 p<0,001 
 
      
Embolización preoperatoria 
 
1,10 0,90-1,35 p=0,34 
 
      
Maniobra de Pringle 
 
1,56 1,26-1,98 p<0,001 
 
      
Mobilización hepática 
 
1,32 1,09-1,61 p=0,006 
 
      
Cavectomía 
 
1,33 1,08-1,66 p=0,009 
 
      
Linfadenectomía extendida 
 
1,42 1,16-1,74 p=0,001 
 
      
Bypass Cardiopulmonar 
 
1,55 1,36-1,75 p<0,001 
 
      
Transfusión perioperatoria 
 
1,55 1,36-1,75 p<0,001 
 
      
  
 
      
 
      
pT 
 
  
      T3a 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p=0,001 
T3b 
 
3,39 0,85-13,62 
  
1,11 0,74-1,65 p=0,63 
T3c 
 
4,97 1,23-20,08 
  
1,25 0,73-2,16 p=0,42 
T4 
 
8,79 2,16-35,75 
  
2,89 1,65-4,95 p<0,001 
pN+ 
 
3,09 2,61-3,65 p<0,001 
 
      
pM1 
 
2,79 2,38-3,27 p<0,001 
 
2,10 1,51-2,92 p<0,001 
Subtipo histológico, papilar 
 
2,26 1,77-2,88 p<0,001 
 
2,20 1,36-3,55 p=0,001 
Grado de Fuhrman 
 
      
    I-II 
 
Ref. 
 
p<0,001 
 
Ref. 
 
p=0,02 
III 
 
1,74 1,48-2,06 
  
1,43 0,98-2,09 p=0,06 
IV 
 
2,98 2,46-3,62 
  
1,84 1,20-2,81 p=0,005 
Patrón Sarcomatoide 
 
2,03 1,67-2,46 p<0,001 
 
      
Invasión grasa perirrenal 
 
2,09 1,78-2,47 p<0,001 
 
1,48 1,07-2,05 p=0,02 
Invasión microscópica VCI 
 
0,82 0,68-1,01 p=0,06 
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Figura 25. Curva de supervivencia según el 
volumen-centro.
Figura 26. Supervivencia cáncer específica 
en pacientes con índice de comorbilidad de 
Charlson ≤4 vs. >4.
Figura 27. Supervivencia cáncer específica en 
pacientes con niveles 0-II vs. III-I.
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 5. DISCUSIÓN
 La presentación de CCR con extensión venosa es poco frecuente. La forma de presenta-
ción se verá influenciada por el nivel del trombo y el consiguiente desarrollo de la circulación 
colateral, determinando su extremo cefálico el manejo quirúrgico. Las series publicadas des-
criben resultados perioperatorios de series de casos con variabilidad en el nivel de trombo en 
cada serie. Hasta la fecha, la mayor muestra de CCR con invasión venosa la forma la cohorte 
del presente estudio con un total de 2552 pacientes recogidos en la última actualización.
 La edad media de 62,7 años es similar a las series publicadas, con dos tercios represen-
tada por varones (381). La distribución del nivel del trombo varia entre los distintos grupos, 
informando algunos de ellos sólo sobre niveles III-IV, presente en el 35% de nuestra muestra 
(363). Con el fin de poder identificar qué pacientes se benefician de la cirugía, y qué caracte-
rísticas del centro y del procedimiento quirúrgico podrían impactar en la morbilidad periope-
ratoria, el presente trabajo analiza las variables conocidas en el momento de la intervención 
que permitan mejorar la calidad de un modelo asistencial en una cirugía de alto riesgo cómo la 
cirugía del CCR con extensión venosa..
5.1 Características de la muestra a estudio
 La población del estudio presenta una distribución de variables similar a otras series 
descritas, con una representación de niveles infradiafragmáticos en el 67% de sujetos frente 
al 53-91% de las series más representativas (172,369,370,382). La forma de presentación más 
frecuente fueron los síntomas locales, el subtipo histológico principal fue el subtipo células 
claras (>80%), el patrón sarcomatoide fue descrito en el 11% de casos, y la invasión de la grasa 
y la necrosis tumoral estaban presentes en el 61% y 49%, respectivamente (266,363,370,382). 
Wagner y cols. en su serie de 1192 pacientes, informaron de un 93% de subtipo células claras 
y un tamaño medio tumoral de 8,9 cm, similar a los datos de Haddad y cols. de 166 pacientes 
(363,381). La indicación de nefrectomía citorreductora ante la presencia de enfermedad metas-
tática sincrónica fue realizada en el 33% comparable con el 28-31% publicado (381,382).
 Una vez estratificada la muestra en los tres grupos definidos por el volumen-centro, 
se analizaron las posibles diferencias. El análisis evidencia que independientemente del volu-
men-centro, la edad, y el estado funcional de los pacientes (ECOG <2 en el 81-84%) fueron si-
milares. Las comorbilidades (índice de Charlson) fueron menores en centros con más de 8 pro-
cedimientos al año, en comparación con los de MV y BV. La forma de presentación incidental 
fue más común en los centros de AV (38%), siendo la presentación con síntomas sistémicos la 
más frecuente en todos los centros pero mayor en los de BV (59%). Las diferencias observadas 
en la prevalencia de comorbilidades y la forma de presentación, podrían estar justificadas por 
la derivación de la patología compleja a centros de referencia (AV) dando lugar a una selección 
indirecta de pacientes. Aunque se observaron diferencias entre el tamaño tumoral, 8,8 cm vs. 
9,8 cm vs. 9,6 cm (p<0,001), no fueron clínicamente relevantes. Los sujetos intervenidos en 
centros de MV presentaban mayor cT3c al diagnóstico en comparación con los otros centros, 
traduciéndose así también un mayor nivel del trombo (niveles ≥III en el 33% vs. 39% vs. 30%, 
para AV, MV y BV, respectivamente), aunque muy similares.
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 En cuanto a las características del diagnóstico y del procedimiento, se observó que 
los centros de MV apoyaban su diagnóstico por imagen en la RM más frecuentemente, que el 
resto de centros. Entre las maniobras quirúrgicas especiales, la embolización preoperatoria no 
se realizaba en centros de BV, frente a una utilización en el 18-22%  de los casos en centros 
de AV y MV. La incisión más utilizada era la laparotomía media, siendo el abordaje subcostal 
más común en centros de AV. La incisión toracoabdominal fue realizada en el 37% cirugías de 
centros de MV. La movilización hepática se infrautilizaba en centros de MV, con un incremento 
de la maniobra de Pringle en probable asociación con una menor exposición del hilio hepático. 
Se realizó linfadenectomía extendida en las intervenciones de los centros de BV en un 63% de 
casos, frente a un 46% y 49% para los centros de AV y MV. Se observó una menor indicación 
de linfadenectomía frente a las series publicadas dónde es realizada en el 61-73% de casos 
(363,382). Si bien, la mayoría de series publicadas describen cohortes con escaso número de 
pacientes sin conocer la cualidad volumen-centro de las mismas. No se observaron diferencias 
en el uso del BCP ni en la duración de la cirugía entre los distintos grupos. 
5.2 Complicaciones perioperatorias: factores de riesgo
 Las CPO son un indicador indirecto de los resultados quirúrgicos representando la cali-
dad de la intervención quirúrgica y la adecuada indicación de la misma. La necesidad de infor-
mar y describir las complicaciones de una manera estandarizada, ha sido en las últimas décadas 
un objetivo primordial de la comunidad médica. El definir las complicaciones de una forma 
similar, permite analizar las distintas series hablando un mismo lenguaje, pudiendo comparar 
resultados quirúrgicos. Lo que ahora entendemos cómo la norma, no ha sido hasta esta década 
algo universalmente aceptado e incluido en las guías de práctica clínica (383–385). En una re-
visión realizada por Martin y cols. en 2002, analizaron 119 artículos de cirugía oncológica que 
informaron de resultados quirúrgicos, evaluando la forma de describir o comunicar esos resul-
tados. La fuente de la información de cada artículo fue evaluada observando, que la mayoría de 
las cohortes con un número representativo de casos utilizaba fuentes de información adminis-
trativas siendo las variables más utilizadas la estancia media y la mortalidad intrahospitalaria. 
Se evidenció que el 22% resumía información recogida en el informe al alta y sólo el 34% de-
finieron las complicaciones (385). Los datos específicos del grado o tipo de las complicaciones 
quirúrgicas sólo estaban presentes en el 20%.
 La información sobre resultados quirúrgicos en la literatura médica, es necesaria para 
poder evaluar la evolución de los cambios terapéuticos, los cuidados perioperatorios y los pro-
cedimientos quirúrgicos. La inconsistencia de la información en la comunicación y análisis de 
CPO dieron lugar a la creación de clasificaciones estandarizadas, siendo los criterios de Mar-
tin-Donat y la clasificación de Clavien-Dindo los universalmente aceptados para comunicar los 
resultados perioperatorios en urología en la actualidad (379,383). 
 En nuestra serie, las CPO fueron descritas globalmente en el 57% de los casos de ne-
frectomía con trombectomía. La transfusión de hemoderivados se realizo en el 45% de casos, 
observado CPO graves en el 12,5%. Frente a un 34-78% de CPO publicadas por otros grupos 
(322,356). En la tabla 27 se resumen las series más representativas que han descrito la mor-
bi-mortalidad de la cirugía renal con extensión a VCI. Karnes y Blute informaron de manera 
detallada las CPO de su serie con una prevalencia de CPO de tan sólo 12,5%. Si observaron una 
asociación entre el nivel del trombo y las CPO a diferencia de nuestro trabajo, descritas en el 
12%, 18%, 20%, 26% y 47% para los niveles 0 a IV, respectivamente (p <0,001) (386). Las CPO 
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que se asociaron con el nivel del trombo fueron la hemorragia, la necesidad de reintervención 
(Clavien IIIB), la transfusión y la sepsis. Rigaud y cols. describieron un 47,5% de CPO a 30 días 
y una frecuencia de transfusión del 87,5%. No clasificaron las complicaciones de una manera 
estandarizada, describiendo solo sus características. No observaron un incremento de CPO en 
aquellos sujetos con utilización de BCP, al igual que nuestra serie (369). El tromboembolismo 
pulmonar durante el procedimiento o en el postoperatorio inmediato es considerado la CPO más 
grave, con una incidencia del 1,5% y asociado a una MPO del 75% en la literatura (371). 
 Los resultados de las distintas series varían ampliamente, en función de las característi-
cas basales de los pacientes, la técnica quirúrgica e hipotéticamente de la experiencia del centro. 
A pesar de informar de las tasas de complicaciones, existen escasos estudios que evalúen los 
factores predictivos asociados con las CPO. Una serie contemporánea de 166 CCR con niveles 
III-IV pertenecientes a 4 instituciones de AV, evaluaron variables preoperatorias y su asocia-
ción con los resultados perioperatorios (322). Identificaron una asociación independiente entre 
la sintomatología sistémica (HR 4,33, p=0,002) y el nivel IV del trombo (HR 4,15, p=0,01) con 
las CPO. Presentaron una tasa de CPO graves del 34%, sin encontrar diferencias entre centros. 
Realizaron un subanálisis dividiendo la muestra en dos periodos, 2000-2006 y 2007-2012, no 
encontrando diferencias en los resultados a lo largo del tiempo evaluado. Nuestros resultados no 
identificaron una asociación de las CPO globales ni graves con el nivel del trombo en el análisis 
multivariante, pero sí se demostró una asociación cómo factores de riesgo independientes de 
CPO graves, el volumen-centro y el estadio clínico T al diagnóstico. En el caso de las CPO glo-
bales también se identificó un índice de Charlson >4 cómo factor de riesgo. En la misma línea de 
los resultados presentados, Abel y cols., al igual que nosotros, no identificaron ninguna asocia-
ción independiente entre las variables quirúrgicas y un peor resultado postoperatorio (205,322).
5.2.1 Índice de comorbilidad de Charlson
 Cada vez más estudios contemplan la disminución de las reservas fisiológicas de los 
sujetos por comorbilidades acompañantes. Los índices de comorbilidad están siendo evaluados 
como factor pronóstico de distintas entidades clínicas, con un especial interés en la evolución de 
pacientes oncológicos. El índice de Charlson, fue desarrollado para la estimación de mortalidad 
asociada a varios procesos en pacientes con ingreso en Unidades de Cuidados Intensivos. Es en 
la actualidad el índice validado más empleado en la práctica habitual entre los pacientes oncoló-
gicos. Su impacto en la estimación sobre la mortalidad global, ha conducido a la investigación 
de su posible relación con la MCE y MPO (387). Diversos estudios indican una posible relación 
directa con el desarrollo de CPO, aunque la evidencia actual es controvertida, pues otros grupos 
identifican la edad cómo factor dependiente de las CPO (387–390). En el cálculo del índice de 
Charlson la edad forma parte de la puntuación con un peso de 1 punto por década a partir de los 
40, considerando que un sujeto sano en la 8ª década partirá de un índice mínimo de 4 puntos. 
 En el análisis multivariante el índice de Charlson se asocio con las CPO globales (OR 1,35, 
p=0,05), no siendo significativo en las CPO graves. Aunque nuestra serie no demostró la asocia-
ción con el desarrollo de CPO graves, ésta si fue demostrada en el análisis de una serie de 144 
pacientes con CCR con trombo en VCI (p=0,002) (388). Ebbing y cols., analizaron recientemente 
en una serie de 128 pacientes con CCR con extensión venosa intervenidos por cirugia abierta o la-
paroscópica, la asociación de las variables preoperatorias con el riesgo de CPO, demostrando una 
asociación del índice de Charlson tanto para la CPO globales cómo las graves (OR 1,58, p =0,006) 
(391). Otra serie Canadiense de 816 sujetos intervenidos de nefrectomía con trombectomía, eva-
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procedimiento, de qué tipo de procedimiento y realizado en qué perfil de centro o con qué 
necesidades, permitiría optimizar los resultados de una cirugía poco frecuente, técnicamente 
compleja y con un alto riesgo de CPO. Hasta la fecha, sólo una serie multi-institucional de 
816 nefrectomías con trombectomía ha informado de la relación entre volumen quirúrgico y 
las CPO en la nefrectomía con trombectomía (356). Aunque la metodología empleada para 
la estimación de número de procedimientos del centro no consideró el periodo de tiempo, los 
volúmenes fueron definidos por el número total de procedimientos, dicho grupo si demostró 
una asociación independiente entre las CPO globales y el volumen-centro (OR 2,11, p=0,001), 
apoyando los resultados de nuestro estudio dónde demostramos una asociación tanto con las 
CPO globales cómo las CPO graves.
 Nuestro análisis demuestra que las características del centro son factores a tener en 
cuenta, debiendo ser contemplados al igual que las características del paciente y de la enferme-
dad. En el diagnóstico del extremo cefálico del trombo se indico la RM y el ecocardiograma 
transesofágico más frecuentemente en los centros de MV, a diferencia de los de AV y BV, dónde 
la disponibilidad de TAC multidetector (AV) o la ausencia de RM (BV) podrían explicar dichas 
diferencias. Los centros de MV tenían trombos más craneales que el resto de centros (nivel 
III-IV 33%, 39% y 30%, para AV, MV y BV respectivamente, p=0,007). En los resultados 
perioperatorios también se observaron diferencias (p<0,001) las CPO tanto globales (52,0%, 
57,7% y 71,7% para AV, MV y BV, respectivamente) cómo las CPO graves (6,6%, 19,5% y 
12,6% para AV, MV y BV, respectivamente), representadas en la figura 24. A pesar de ser los 
centros de BV los que presentaron más CPO, las CPO graves fueron paradójicamente más fre-
cuentes en los centros de MV. El razonamiento de los resultados podría hacernos considerar una 
relación dependiente entre el nivel del trombo, mayor en los centros de MV, y las CPO graves. 
Sin embargo, el estudio multivariante demostró una asociación del volumen-centro y las CPO 
globales y graves, sin ser el nivel del trombo un factor de riesgo una vez introducido en el mo-
delo. Dichos resultados deberían hacernos considerar si los centros de AV presentan mejores 
resultados independientemente de las características del paciente y de la enfermedad, tradu-
ciendo la experiencia quirúrgica en el volumen-centro. La asociación una vez demostrada hay 
que traducirla en relevancia clínica valorando las magnitudes absolutas entre las CPO. Dichas 
diferencias absolutas fueron del 6,0% entre AV vs. BV, 12,9% entre AV vs. MV y -6,9% entre 
MV vs. BV. Así pues, son los centros de MV dónde deberíamos centrar el análisis de resultados 
valorando una optimización en la selección de pacientes o identificar qué variables podrían ser 
modificadas para mejorar los resultados disminuyendo así las CPO. 
5.2.3 Estadio clínico T
 La clasificación de la última edición del TNM (136) fue utilizada para recoger el estadio 
clínico T de la muestra. Entre las variables conocidas previas a la intervención, fue la única 
variable de las características de la enfermedad que mostró una asociación independiente con 
el riesgo de CPO (globales y graves). El análisis multivariante consideró cómo referencia al 
cT3a, incluyendo el grupo de pacientes con nivel 0. Se demostró un mayor riesgo en pacientes 
con cT3b (OR 1,41, p=0,05) y cT3c (OR 1,77, p=0,03), sin existir asociación entre las CPO y 
cT4 (p=0,46). Se podría considerar un posible factor de confusión determinado por el nivel del 
trombo, teniendo que descartar esa teoría al no haberse demostrado la asociación entre nivel del 
trombo y las CPO. Los estudios publicados informan de asociaciones entre las CPO y la trans-
fusión intraoperatoria con el TNM final, pT. En un estudio de 128 pacientes con niveles 0-IV, se 
demostró una asociación entre el pT y las CPO globales (57%) y graves (27%) con una OR 10,6 
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(p=0,029) (391). Los nomogramas que predicen el riesgo de CPO introducen en su modelos el 
nivel del trombo y no la información cT. Consideran el pT cómo variable sin evaluar la variable 
clínica, que son las que nos permitirán seleccionar e identificar a los pacientes con mayor riesgo 
previo a la intervención (205).
5.3 Mortalidad perioperatoria: factores de riesgo
 El objetivo principal del trabajo se ha centrado en evaluar el efecto volumen-centro en 
la morbi-mortalidad perioperatoria de la cirugía del CCR con extensión venosa, determinando 
qué factores se asocian con un mayor riesgo de CPO y MPO. La mortalidad intraoperatoria 
observada fue del 1% con un 5% de MPO durante los primeros 30 días tras la cirugía, en con-
sonancia con los resultados de otras series (tabla 27). Dentro de los estudio volumen-centro, el 
resultado más explorado ha sido la MPO, al ser la variable recogida con mayor frecuencia en 
las bases de datos administrativas. Aunque la relación entre el volumen quirúrgico y la MPO 
ha sido demostrado en múltiples procedimientos oncológicos, nuestro grupo no ha demostrado 
dicha asociación entre volumen-centro y MPO tras la cirugía de CCR con trombo venoso. 
 Los estudios que evalúan la relación entre volumen-centro y MPO han demostrado que 
a pesar de la asociación estadísticamente significativa, es la magnitud absoluta de la MPO la 
que hará modificar las recomendaciones para la práctica clínica. En la cirugía digestiva, han 
sido demostradas asociaciones entre volumen y MPO para la esofaguectomía, la pancreatec-
tomía, y la colectomía. Si consideramos la magnitud absoluta de la diferencia de MPO entre 
centros, los resultados de la MPO de la colectomía entre centros de AV y BV fue de tan sólo 
1,5% (339,342). Es decir, hemos de identificar qué procedimientos deberían ser centralizados, 
considerando no sólo la predicción de MPO sino la magnitud, con el objetivo de mejorar la cali-
dad de los resultados del procedimiento. Éste no ha sido el caso en el análisis de volumen-MPO 
en la nefrectomía con trombectomía, dónde no se demostró una asociación, siendo la magnitud 
absoluta entre centros de AV y BV de 4%. Nuestros resultados están apoyados por la serie de 
Toren y cols. donde el impacto del volumen-centro no fue estadísticamente significativo en la 
MPO tras la cirugía de CCR con trombo en VCI (356).
 La extensión del trombo, tiene implicaciones en la técnica quirúrgica empleada pu-
diendo estar relacionada con un incremento de morbimortalidad quirúrgica. La asociación en-
tre MPO y el nivel del trombo, la duración de la cirugía, la maniobra de Pringle, el BCP y al 
transfusión sanguínea fueron significativas en nuestro estudio, no demostrando ser factores in-
dependientes en la predicción de MPO. Entre las variables preoperatorias, identificamos como 
factores predictores de MPO el índice de comorbilidad de Charlson >4 (OR 3,28, p=0,001) 
y el ECOG ≥2. La edad no fue relacionada con la MPO a diferencia de otras series. Ninguna 
variable quirúrgica impacto en MPO de forma independiente. Nuestros resultados están en con-
sonancia con diversas series de más de 540 sujetos dónde una relación entre el riesgo de MPO 
y las comorbilidades fue establecido, siendo el índice de Charlson el instrumento de medida 
más empleado (356,370). Abel y cols. en la misma línea, con una MPO del 10,5% identificaron 
también el ECOG ≥2 como predictor de MPO en la cirugía con trombo en VCI para niveles III-
IV (OR 9,44, p=0,04) (322). El mismo grupo demostró la hipoalbuminemia cómo predictor de 
MPO, no evaluado en nuestro estudio. 
 La mayoría de las series publicadas de CCR con trombo en VCI recogen la MPO entre 
los resultados, pero pocos estudios evalúan qué variables impactan sobre ella. Blute y cols. 
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analizaron si los cambios en el manejo de esta entidad a los largo del tiempo impactaron en los 
resultados, demostrando una disminución de la MPO en los pacientes intervenidos entre 1990-
2000 (2%) en comparación con los pacientes de 1970-1989 (3,8%) (370). El mismo grupo eva-
luó la relación del nivel del trombo con los resultados perioperatorios, siendo la variable más 
estudiada en posible relación con la MPO, al tener una estrecha relación con la técnica quirúr-
gica empleada. Nuestra serie mostro diferencias en MPO según el nivel del trombo (p<0,001) 
con una MPO del 2,5% para niveles 0-II frente a 7,7% para niveles III-IV. La serie de la Clínica 
Mayo demostró una diferencia similar de 1,2% para niveles 0 frente a 15% para nivel III, al 
igual que la serie de UCLA del 2% vs. 11% (148,370). En nuestro estudio se demostró un  ma-
yor riesgo de MPO con niveles más cefálicos del trombo en el análisis univariante (OR 2,28, 
p<0,001), no identificándose una relación independiente en el multivariante.  
5.4 Factores pronósticos de supervivencia 
 La estimación de SCE a 5 años de nuestra serie fue de 44,5%, con una mediana de se-
guimiento de 20,7 meses. Nuestros resultados son similares a los descritos por las series más 
representativas con un rango de 31,5-54,7% (tabla 19). Distintos factores pronósticos han sido 
relacionados con la SG y SCE en el CCR con extensión venosa, teniendo un importante peso en 
el pronóstico las características histopatológicas de la enfermedad. En nuestro análisis hemos 
identificado como factores pronósticos independientes el índice de comorbilidad de Charlson 
y el nivel del trombo, entre las variables preoperatorias, y el estadio patológico pT4, el subtipo 
papilar, el grado IV de Fuhrman, la invasión de la grasa perirrenal y la presencia de metástasis 
en el momento de la intervención. 
 A diferencia de los escasos estudios que evalúan la predicción de CPO en éste perfil de 
pacientes, el conocimiento sobre los factores pronósticos de SG y SCE ha sido ampliamente 
estudiada. Existen diversos modelos pronósticos que han demostrado una asociación pronós-
tica entre SG y múltiples variables. Martínez-Salamanca identifico en su modelo predictivo 
de SG como factores pronósticos la edad, el nivel del trombo, el tamaño tumoral, el grado de 
Fuhrman, la invasión grasa, la invasión ganglionar y las metástasis sincrónicas (203). Los datos 
pertenecían a la base de datos del consorcio IRCCVTC del 2006. En consonancia con los resul-
tados previos, Nakayama y cols. se centraron en analizar sólo las variables preoperatorias que 
se relacionaron con una peor SG, identificando de nuevo el nivel del trombo y las metástasis 
sincrónicas (204). Describieron también una elevación LDH y PCR como factores pronósticos 
introducidos en su modelo. Aunque las variables patológicas son las que más impactan en la 
SG, no son modificables y no pueden considerarse en el escenario preoperatorio para la selec-
ción de pacientes. El último estudio publicado sobre el pronóstico de variables preoperatorias 
en la SCE, utiliza datos de 4 instituciones de AV de EE.UU. con sujetos con niveles III-IV ex-
clusivamente (205). En su modelo predictivo identificaron como variables independientes de 
SG el estado funcional ECOG y las metástasis sincrónicas. Estos estudios, respaldan nuestros 
resultados identificando el índice de Charlson, el nivel del trombo y las metástasis sincrónicas 
cómo las variables conocidas en el preoperatorio que impactan en la SG.
 El índice de Charlson demostró una asociación con el riesgo de MCE, siendo la única 
variable de las características basales del paciente relacionada con la SG. A diferencia de nues-
tros resultados, Gettman y cols. evaluaron el impacto del índice de Charlson en pacientes inter-
venidos de CCR con extensión venosa demostrando una SG a 5 años de 39,5% para Charlson 
0-2 frente a 37,5% para Charlson ≥6 (p=0,65), sin demostrar una asociación (390).  
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5.4.1 Nivel anatómico del trombo
 El impacto del nivel anatómico del trombo tumoral en la supervivencia sigue siendo uno 
de los temas más controvertidos en los pacientes con extensión venosa (148,155,170,381). La 
relación del nivel del trombo tumoral y la supervivencia fue analizada por nuestro grupo en un 
estudio de la cohorte inicial, demostrando una asociación estadísticamente significativa entre la 
extensión cefálica y la SCE (145). En la actualidad, el sistema TNM sigue siendo el factor con 
mayor peso en la estimación de SG y SCE. Sin embargo, este sistema ha carecido de un enfoque 
pronóstico adecuado sobre el nivel anatómico del trombo tumoral hasta la última actualización 
en 2009. Varios estudios alertaron de la necesidad de su reclasificación ante diferencias sig-
nificativas en la supervivencia a largo plazo basándose en la extensión del trombo limitada o 
no a la vena renal (144). Los pacientes con una mayor propagación del trombo tienden a tener 
tumores de mayor grado y en una fase localmente más avanzada. Martínez-Salamanca y cols. 
evaluaron la actualización del TNM  informando que con la nueva clasificación basándose en al 
extensión del trombo dentro del lumen venoso, el nivel de trombo tumoral fue predictor inde-
pendiente de SG (43,2 vs. 37,3 vs 22,2 meses para pT3a, pT3b y T3c, respectivamente) (155). 
En la misma línea Skinner y cols. revisaron los datos de 56 pacientes, con una SG a 5 años del 
35% para el nivel I, 18% para el nivel II, y del 0% para los pacientes de nivel III, concluyendo 
una relación entre nivel y SG (395). Kim y cols. estudiaron la SG de 226 pacientes, aquellos 
con nivel IV demostraron tener peor SG una vez ajustado el análisis por grado de Fuhrman y el 
estado funcional (154). Sin embargo, otros estudios no identifican el nivel de trombo como un 
factor pronostico negativo (144,381). En una serie multicéntrica de 1192 pacientes, los autores 
concluyeron que la el nivel del trombo en la VCI  no se asocio de manera independiente con la 
SCE, una vez ajustado según el tamaño tumoral, la invasión grasa, la pN y las metástasis sin-
crónicas.
5.4.2 Metástasis sincrónicas
 Un tercio de los pacientes con CCR con trombo tumoral, presenta metástasis al diag-
nóstico. La presencia de metástasis sincrónicas demostraron ser un predictor negativo de SG 
(HR 2,10, p<0,001). Varias series han avalado un descenso en la SG ante la presencia de enfer-
medad a distancia (1,267,396), con una SG a 5 años de 10,7% vs. 51,7% para N0M0 vs. N+/
M+, respectivamente (267). Dicha asociación ha sido demostrada independientemente del nivel 
anatómico del trombo tumoral (173,390). La localización de las metástasis también ha sido 
evaluada en este perfil de pacientes, dónde Tosco y cols. describieron un mejor pronóstico en 
la metástasis pulmonares únicas, frente a aquellas de otra localización o múltiples (166). Los 
resultados de estas series analizaron pacientes en la era pre-TKIs, pudiendo esperarse una me-
jora en la SG de la nefrectomía citorreductora con trombo venoso tras el uso de terapias diana 
en la actualidad. Flanigan y cols. demostraron un beneficio en SG de 5,8 meses a favor de la 
nefrectomía citorreductora en CCRm sin extensión venosa, y recientemente Heng y cols. en el 
análisis de una cohorte retrospectiva confirmó un beneficio de 11 meses en aquellos tratados 
con nefrectomía citorreductora y TKIs (168,169). Los pacientes con enfermedad metastásica, 
suelen tener mayor tamaño tumoral con características más agresivas, presentando frecuente-
mente síntomas causados tanto por la oclusión parcial o completa de la VCI o secundarios a las 
metástasis. Síntomas como edemas, dolor abdominal o hematuria anemizante, se benefician de 
la cirugía proporcionando una mejoría en la calidad de vida tras la exéresis del trombo. A pesar 
de un peor pronóstico ante la enfermedad diseminada, el beneficio de la cirugía ha sido demos-
trada en la SG y en el control de la sintomatología.
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5.4.3 Invasión grasa
 Se identificó la invasión grasa como factor pronóstico de mortalidad con una asociación 
de HR 1,48, p=0,02. La importancia de la invasión de la grasa perirrenal y su impacto negati-
vo en el pronóstico  ha  sido descrito previamente (153,177,375). Wagner y cols., mostró que 
la infiltración de la grasa perirrenal era un factor pronóstico independiente (172), al igual que 
otros estudios cómo el de Thompson y cols. dónde demostraron que los tumores que invaden 
la grasa del seno renal son más agresivos que los tumores con afectación de la grasa perirrenal 
(152). Dicho subanálisis no ha sido realizado en nuestro trabajo, pero estas dos características 
deberían ser evaluadas individualmente durante el diagnóstico patológico de rutina. La grasa 
del seno renal es una grasa compacta localizada sobre el hilio renal , no recubierta por una cáp-
sula fibrosa. Debido a la ausencia de cápsula, su infiltración puede dar lugar a la diseminación 
linfática o hematógena, considerada como localización extrarrenal. La invasión de la grasa 
perirrenal o del seno renal podría tener implicaciones pronosticas distintas, habiendo sido suge-
rido por Ficarra y cols. una reclasificación del TNM (153). 
5.4.4 Subtipo papilar 
 El subtipo papilar demostró tener un pronóstico independiente sobre la mortalidad, fren-
te al resto de subtipos. Nuestro trabajo no diferenció en el análisis entre subtipo papilar I y II. 
Varios estudios han evaluado el impacto pronóstico de la subtipo histológico en pacientes con 
CCR (397–399). Sin embargo, el significado pronóstico del subtipo histológico en pacientes 
con extensión venosa ha sido poco estudiado (183,400). Tilki y cols. evaluaron el impacto del 
subtipo histológico en las tasas de supervivencia en este perfil de CCR. Su estudio demostró que 
los pacientes con histología papilar tenían peores resultados y niveles de trombo tumoral más 
elevados, en comparación con los otros subtipos histológicos. La estimación de SCE a 5 años 
fueron 59,5%, 54,8% y 36,8% para cromófobo, de células claras, y subtipos papilar, respecti-
vamente, lo que apoya la presencia de la histología papilar como un predictor independiente de 
MCE (HR 1,62, p <0,05), con independencia del estado ganglionar y la presencia de metástasis 
a distancia. Dichos resultados son similares a los obtenidos en nuestra cohorte actualizada (HR 
2,20, p=0,001).
5.5 Implicaciones clínicas en el modelo asistencial
 El CCR localmente avanzado puede englobar diferentes escenarios clínicos con una 
amplia variación en el pronóstico. La extensión tumoral a través del sistema venoso, es una 
característica específica de dicha enfermedad que influye tanto en el planteamiento quirúrgico 
cómo en la supervivencia. A pesar de la gran variabilidad clínica y técnica, la eliminación com-
pleta del tejido neoplásico sigue siendo el pilar del tratamiento en todos estos casos.
 Su baja frecuencia y la variabilidad hacen que sea necesario compartir la experiencia de 
diferentes instituciones para analizar correctamente los resultados quirúrgicos en este entorno. 
Sobre el análisis de un conjunto de datos clínicos, quirúrgicos y patológicos de la cohorte más 
extensa recogida hasta el momento, varias cuestiones relativas a los factores pronósticos, las 
maniobras perioperatorias y los resultados quirúrgicos han sido abordados previamente. En un 
trabajo de la cohorte anterior del consorcio IRCCVTC, aportamos el reconocimiento del nivel 
anatómico del trombo tumoral como factor predictor de supervivencia, la identificación del 
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subtipo histológico papilar como peor pronóstico, y la descripción de una relación directa entre 
el nivel de trombo tumoral y el número y gravedad de las CPO (323). Con la actualización de 
los datos del consorcio IRCCVTC, han surgido resultados contrarios en la relación del nivel del 
trombo y las CPO. 
 Los factores pronósticos de SG en el CCR con extensión venosa han sido ampliamente 
estudiados. No así los resultados perioperatorios. Escasos modelos predictivos consideran las 
variables preoperatorias para la estimación de resultados y SG, con el fin de poder apoyar la 
decisión terapéutica previa a la cirugía (203–205). La variable más estudiada considerando 
resultados perioperatorios ha sido la MPO. Martínez-Salamanca aporto un modelo predictivo 
sobre la MPO identificando el sexo, la edad y el nivel anatómico como variables con impacto en 
la MPO. Dicho nomograma usó una cohorte de pacientes que incluyó niveles 0-IV. A diferencia 
de nuestros resultados, dónde identificamos tan sólo el índice de Charlson y el ECOG cómo 
variables predictoras de MPO (402). En una publicación reciente, Haddad y cols. presentaron 
el primer modelo predictivo que estimo el riesgo de CPO en este caso tan solo en niveles III-IV 
(205). En el modelo univariante, identificaron cómo variables preoperatorias relacionadas con 
las CPO el nivel del trombo, los síntomas sistémicos y el perfil hepático. Sin embrago, tan sólo 
los síntomas sistémicos se relacionaron con las CPO de manera independiente, no encontrando 
tal asociación con el nivel III-IV. En la misma línea que nuestros resultados donde identifica-
mos una asociación con las CPO globales con el índice de Charlson, el volumen-centro y el cT. 
No se demostró tal asociación con el nivel del trombo, tratándose de una cohorte con niveles 
0-IV. Tampoco identificamos ninguna variable quirúrgica que se relacionase de manera inde-
pendiente con el desarrollo de CPO globales ni CPO graves. 
 La evaluación del volumen-centro en la relación con la CPO en la cirugía del CCR con 
trombo en VCI, ha sido evaluado en la actualidad sólo por dos grupos, una cohorte Canadiense y 
el nuestro (356). Con resultados contradictorios, no identificaron relación entre el volumen-cen-
tro y las CPO, a diferencia de nosotros. La estimación de volumen-centro resulta dispar entre 
ambos trabajos, Toren y cols. consideraron el número total de procedimientos durante el periodo 
de estudio a diferencia del presente trabajo, dónde estimamos el volumen-centro según la media-
na de procedimientos al año. La estimación del volumen-centro calculada por nosotros, se basó 
en la forma de categorizar los centros según las publicaciones disponibles en la literatura médica. 
Ante una falta de estudios similares en éste perfil de pacientes, las series de cistectomía radical y 
nefrectomía radical fueron los referentes. Con rangos de volumen similares a los empleados para 
las cistectomías, <3 casos/año y >8-10 casos/año, se agruparon 23 centros de referencia en tres 
grupos. Los pacientes de los centros de MV tenían peores características clínicas y patológicas. 
Eran sujetos con mayor nivel de trombo y mayor índice de comorbilidades. Realizaron más in-
cisiones toraco-abdominales, menor movilización hepática, mayor proporción de maniobras de 
Pringle, menos cavectomías y un uso similar de BCP que el resto de centros. Con los resultados 
obtenidos, deberíamos identificar qué variables  o características de los centros de AV podrían ser 
trasladadas a los centros de MV y BV, para optimizar y reducir las CPO. El resultados negativo 
entre volumen-centro y MPO es en definitiva lo más relevante del análisis, permitiendo concluir 
la ausencia de asociación de volumen-centro y MPO/MCE en la nefrectomía con trombectomía, 
tratándose de una cirugía de alta complejidad y alto riesgo quirúrgico. Son los factores del pa-
ciente los que debemos considerar a la hora de plantear el tratamiento quirúrgico, informando de 
un mayor riesgo de MPO en pacientes con índice de Charlson >4 y un ECOG >1.
 Dada la naturaleza del estudio, nuestro análisis no tenía por objeto hacer frente a la infe-
rencia causal entre los patrones de práctica y los resultados quirúrgicos. En nuestro estudio, los 
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centros fueron categorizados en base al volumen de casos-año, evaluando las relaciones entre 
variables preoperatorias y resultados. En otras palabras, nuestro estudio no implica necesaria-
mente qué aspectos específicos de la atención perioperatoria son responsables de las diferencias 
en los resultados entre los grupos de volumen-centro. El tratamiento quirúrgico se determina 
por el nivel del trombo en la VCI y por el desarrollo de retorno venoso colateral. Dentro de 
todos los posibles factores que influyen en las complicaciones quirúrgicas se incluyen factores 
preoperatorios (paciente-enfermedad-diagnóstico), factores intraoperatorios (técnica quirúrgi-
ca, hemorragia, lesiones vasculares y embolia pulmonar), factores volumen-cirujano y factores 
postoperatorios (paciente-cuidados-enfermedad). Futuros análisis de qué cuidados periopera-
torios y maniobras quirúrgicas influyen en las complicaciones nos ayudarán a comprender los 
resultados asociados al volumen-centro. 
5.6 Metodología del cálculo de volumen-centro 
 A pesar del aumento de los estudios que apoyan una relación volumen-resultado y el 
creciente uso de esta hipótesis para justificar las recomendaciones en la práctica clínica, exis-
ten dudas sobre la metodología de dichos estudios. El nivel de formación y la experiencia son 
importante factores para el desarrollo de cualquier tarea compleja, y diversos estudios docu-
mentan una disminución en la MPO con el aumento de volumen-centro. Sin embargo, el volu-
men-centro no es un prerrequisito absoluto para la mejora de la calidad. En los procedimientos 
especializados, se requiere un cierto umbral de volumen para desarrollar la capacidad técnica 
que logre una atención óptima. A pesar de esta advertencia, un AV no garantiza alta calidad. En 
la metodología de estudios de volumen-resultados hemos de tener en cuenta la fuente de datos, 
la naturaleza tranversal o longitudinal del estudio y el análisis estadístico para la determinación 
del volumen-centro. 
 Fuentes de datos: La mayoría de los datos que utilizan los estudios volumen-resultado 
provienen de bases de datos administrativas, con pocos estudios utilizando bases de datos clíni-
cas (329). Birkmeyer reconoció en un revisión sobre dichos estudios, que la selección de datos 
esta sesgada ante la selección no sólo por volumen-centro sino por estar compuestos por centros 
de referencia en determinadas patologías, pudiendo limitar la aplicabilidad de los resultados en 
general (331,341). Los datos en ocasiones están obsoletos, al no tener en cuenta la evolución 
de la atención médica y quirúrgica. Los avances en la pruebas diagnósticas y en los cuidados 
perioperatorios pueden sesgar los resultados quirúrgicos. Los subanálisis de periodos de tiempo 
deberían ser analizados ante una supuesta mejoría en el cuidado global con el paso del tiempo. 
 Análisis transversal vs. longitudinal: Otra preocupación metodológica es la naturaleza 
transversal de la mayoría de los estudios. Las comparaciones se realizan durante un período de 
tiempo entre muchos centros, a menudo que difieren en la ubicación geográfica, en las caracte-
rísticas estructurales, el número de pacientes, y la gravedad de los procesos. Hannan sugirió que 
la mejor forma de evaluar la relación volumen-resultado sería a través de estudios longitudina-
les, con la evaluación de lo que sucede en una sola institución con sus cambios de volumen a lo 
largo del tiempo (403). La ventaja de los estudios longitudinales sería mantener como constante 
las características del centro y su población. Los estudios longitudinales han sido más emplea-
dos para la evaluación de resultados en la cirugía cardíaca. Observaron cómo limitación, que el 
volumen de procedimientos rara vez experimentaba cambios drásticos en el tiempo (404). 
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  Análisis estadístico: La mayoría de los estudios han estimado la relación entre el volu-
men-centro y la MPO como una sola función continua no lineal o categórica. La selección de 
pocos centros de BV es en gran parte responsable de los resultados significativos en muchos 
estudios. Hemos de considerar que el agrupar los centros por volumen implica que los centros 
dentro de cada uno de estos grupos tienen una relación volumen-resultado similar. Esto podría 
ser cierto entre los centros de AV con mayor numero de sujetos, pero las diferencias existentes 
entre los centros de BV podrían inferir en las asociaciones volumen-resultado. El volumen 
quirúrgico se ha analizado como variable continua o categórica, pero algunos estudios expusie-
ron las desventajas de la categorización de los datos continuos, incluyendo no sólo la pérdida 
de información importante, sino también la posibilidad de introducir un error estadístico de 
tipo I (405). Por último, la definición de bajo volumen varía dramáticamente en la literatura 
dependiendo del procedimiento de estudio. Aunque la determinación de los umbrales de volu-
men-centro parece un tanto arbitraria en muchos estudios publicados, éstos se han extraído y 
utilizado por las aseguradoras para imponer requisitos mínimos de volumen (332). La falta de 
un enfoque estadístico formal para la identificación y estimación del punto de corte de volumen 
es uno de los aspectos más preocupantes de la discusión volumen-resultado. 
5.7 Limitaciones del estudio 
 Nuestro estudio se basa en el análisis de una cohorte retrospectiva multi-institucional 
en un periodo de más de 30 años. Las limitaciones que derivan de este tipo de estudios, son 
múltiples, a pesar de realizar una recolección y análisis de datos con las máximas garantías 
metodológicas.
 Los pacientes introducidos en la base de datos del IRCCTVC pertenecen a 23 institu-
ciones pudiendo presentar sesgos de selección. La selección de pacientes incluye sólo a los 
pacientes intervenidos con CCR localmente avanzados a través de la extensión venosa. No con-
templan los pacientes con un manejo conservador, introduciendo sesgos en la selección de ca-
sos para la evaluación de SG. Se introdujeron en el análisis los pacientes identificados por cada 
centro, con un periodo de seguimiento o antigüedad de los casos distinto entre instituciones. 
La exclusión de los pacientes con pérdida de seguimiento podrían inferir en las asociaciones 
observadas en el análisis de SG. 
 La revisión de las variables ha sido retrospectiva en todos los centros, introducidas por 
más de 20 investigadores, introduciendo sesgos de información. El análisis de las piezas fue 
realizado por distintos patólogos, considerando todos lo diagnósticos histopatológicos precisos. 
Todos los patólogos implicados en el diagnóstico estaban especializados en patología del apa-
rato urinario, al tratarse de instituciones de referencia. 
 La asociación de resultados podría estar influenciada por heterogeneidad de los distintos 
grupos volumen-centro. El estudio se diseño utilizando únicamente variables clínicas preope-
ratorias con el objetivo de que estas ayudasen en la toma de decisiones clínicas antes de la in-
tervención quirúrgica como herramientas de predicción. El factor de confusión introducido por 
las diferencias entre grupos, podría magnificar asociaciones identificadas o restar relación en 
aquellas no significativas. Se analizó la cohorte incluyendo pacientes con trombo infrahepático 
así como aquellos con trombo limitado a la vena renal. Las maniobras quirúrgicas realizadas 
para niveles 0-I no implican la complejidad que requieren niveles retro o suprahepáticos, pu-
diendo considerar un subanálisis de la cohorte con niveles III-IV. 
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 Las técnicas diagnósticas, las técnicas quirúrgicas y los cuidados perioperatorios han 
evolucionado a lo largo del periodo del estudio, pudiendo añadir confusión al análisis de la co-
horte global debiendo valorar estratificar por décadas que asemejen el manejo de la cirugía del 
CCR con extensión venosa. 
 Las variables respuesta recogidas en la base de datos, MPO y CPO se limitaban a la 
presencia del evento. Las CPO estaba recogidas según la clasificación de Clavien, pero el tipo 
de complicación y la causa de MPO no fue recogida por todos los centros, limitando las conclu-
siones de qué tipo de complicación es la más frecuente según el perfil de centro. No podemos 
ante la ausencia de información, detallar las CPO de nuestra cohorte según los criterios estan-
darizados de Martin-Donat (383). Aunque se han demostrado resultados dispares entre el vo-
lumen-centro y su impacto en las CPO, los principales mecanismos que subyacen a este efecto 
siguen sin estar claros.
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 6. CONCLUSIONES
 Con los objetivos planteados, las conclusiones que podemos formular a la vista de los 
resultados obtenidos son:
1. Los pacientes intervenidos en centros de medio volumen (4-7 procedimientos/año) tienen 
características clínicas y patológicas de peor pronóstico que el resto de centros.
2. El volumen-centro impacta en las CPO de la cirugía de CCR con trombo venoso. 
3. El volumen-centro, el índice de comorbilidad de Charlson >4 y el estadio clínico T demostra-
ron ser factores predictores de CPO en la nefrectomía con trombectomía por CCR.
4. La MPO fue de 3%, 8% y 7% (p<0,001) para centros de alto, medio y bajo volumen, res-
pectivamente. A pesar de las diferencias observadas, el volumen-centro no presentó asociación 
estadística como factor predictor de MPO. 
5. Los factores predictores de riesgo de MPO fueron un índice de Charlson >4 y un ECOG >1. 
No se identificaron factores quirúrgicos como predictores de los resultados perioperatorios.
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 ANEXO I
“International Renal Cell Carcinoma-Venous Thrombus Consortium “
ESTATUTOS Y NORMAS DE PUBLICACIÓN PARA PROYECTOS
 
Fecha de vigencia: 28 de junio 2015
Aplicabilidad: profesores, data managers y becarios, de cualquiera de las 23 instituciones inter-
nacionales que representan al consorcio.
A. Acuerdo de uso de Datos 
 Este contrato se celebra por y entre “International Renal Cell Carcinoma-Venous Throm-
bus Consortium “ compuesto por 23 instituciones internacionales Lahey Clinic Medical Center, 
Memorial Sloan-Kettering Cancer, Miami University, Fundación Puigvert, Hospital Puerta de 
Hierro-Majadahonda, Novara University, NYU Lagone Medical Center, UC Davis, Columbia 
University, Ospedale Molinette, Vita-Salute San Raffaele University, Universitätsklinik Heidel-
berg, Frankfurt University Hospital, Medizinische Universität Graz, Emory University, UNC 
at Chappel Hill, USC/Norris Comprehensive Cancer Center, Universitätsklinikum Würzburg 
Klinik, Cornell University, Hospital de Getafe, Oregon Health and Science University, Hospital 
Universitario La Fe, Complejo Universitario A Coruña.
a. Las distintas instituciones harán todo lo posible por reunir, compilar y facilitar los datos y 
revisiones solicitados con el fin de mantener actualizada la base de datos.
b. Los datos se recogerán de forma prospectiva a partir de septiembre de 2015, con un registro 
en línea de la base de datos matriz en Madrid, en el Hospital Universitario Puerta de Hierro.
c. Los datos una vez introducidos son y seguirán siendo propiedad del grupo.
d. El consorcio se compromete a proporcionar los datos solicitados sin coste alguno.
B. Mantenimiento de la base de datos
1. Mantener el registro debe ser una responsabilidad asignada. La persona responsable debe 
comprender la naturaleza del registro, sus elementos y usos, y entiende la importancia de la 
colección de datos actualizados.
C. Política de Publicaciones y Normas de Autoría
Los siguientes principios definen la política IRCCVTC sobre la autoría de las publicaciones 
científicas.
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1. Interventor de la lista de proyectos
Una persona será responsable de mantener un documento de todos los proyectos de colabora-
ción entre el consorcio y las instituciones que los soliciten. Juan I. Martínez-Salamanca será el 
primer interventor de la lista de proyectos.
2. Proyectos
Los proyectos podrán ser propuestos por cada miembro, siendo posteriormente presentados al 
grupo para su discusión y aprobación.
3. Plazo para la preparación de proyectos
El autor responsable, a quien se le asigna un proyecto, tiene dos meses para completar esta ta-
rea. Después de 3 meses se volverá a reasignar el proyecto.
3.1 Primer autor
El primer autor asume la responsabilidad sobre el proyecto, y también lo hará sobre la:
 Autoría: Incluyendo como coautores sólo a aquellas personas que cumplan con los cri-
terios de autoría establecidos en estos estatutos.
 Revisión: Proporcionar el borrador del manuscrito a cada autor para su revisión y con-
sentimiento para la autoría. El primer autor debe obtener de todos los coautores su acuerdo para 
ser designado como tal y su aprobación para la publicación del proyecto.
4. Formato y un calendario para la revisión del proyecto
4.1 Revisión interna
Después de terminar el primer borrador del manuscrito, el primer autor lo circulará entre el res-
to de coautores (formado por el comité asignado a cada proyecto) para su revisión. El proceso 
de revisión no deberá tardar más de dos semanas. Los coautores podrán hacer comentarios y 
modificaciones cómo consideren, respetando el estilo del primer autor. La respuesta a la revi-
sión deberá ser una de las siguientes:
 • Aceptado sin cambios
 • Aceptado con cambios menores con opción de segunda revisión
 • Aceptado con cambios mayores con obligatoriedad de segunda revisión 
4.2 Revisión externa
Después de terminar la revisión interna por el comité asignado, el manuscrito se distribuirá 
entre el resto de miembros del consorcio. El proceso de revisión no deberá tardar más de dos 
semanas. En ausencia de respuesta en el plazo de dentro de dos semanas desde el primer día en 
circulación, se considerará el artículo cómo aceptado.
5. Número de coautores
Los coautores deberán haber hecho contribuciones sustanciales en el proyecto. (Contribuir de 
manera significativa a la concepción, diseño, ejecución y/o análisis e interpretación de datos. 
Participar en la elaboración y/o la revisión del manuscrito de contenido intelectual. Aprobar el 
manuscrito para ser publicado). Una relación administrativa, la recopilación de datos, o la su-
pervisión general de un grupo de investigación por sí sola no constituye la autoría.
Debido a la cantidad de investigadores que participan y el límite de autores de muchas revistas, 
se deben limitar el número de coautores. Los coautores serán asignados siguiendo:
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• Centro principal del proyecto: 3 coautores del centro que lidere el proyecto. Corresponde a 
cada institución determinar quién representará a la institución como un coautor de su manus-
crito.
• Comité: Un comité compuesto por 5 a 7 miembros para cada proyecto se determinará con 
arreglo a los intereses informados por un proyecto específico por cualquier miembro o tras la 
selección de entre todos los miembros. Estos serán los coautores del proyecto.
• Miembros: Todos los miembros aparecerán en la búsqueda en PubMed relacionado con un 
apéndice en cada manuscrito. 
D. Propuesta de nuevos proyectos
Los miembros del consorcio que estén interesados en nuevos proyectos deben presentar una 
propuesta de la hipótesis / objetivo de su proyecto. Cada proyecto tendrá un promotor que se 
decidirá con el acuerdo el Dr. Libertino.
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 ANEXO II
“International Renal Cell Carcinoma-Venous Thrombus Consortium (IRCCVTC)”
Center number: #9 
 
STATUS: 
All the cells in the database had been reviewed. The information provided is almost complete, 
but many fields have to be reviewed in order to improve the data. Find below a list of queries 
to be solved. 
QUERIES: 
We do not know if the information missing is available or not. Do we have these data? 
In case of affirmative answer please fill in the cells with the appropriate information (excel-chart 
attached). Fill in unknown data as “UK” if it is the case. 
Data on multiple variables is missing for some patients, if available, please complete the fo-
llowing or fill as UK.
1. DEMOGRAPHIC
 • RACE: specify what does O in race stands for.
2. DIAGNOSIS
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DATE OF DIAGNOSIS: Please complete for missing patients #1-2, 6, 12, 22, 25, 28-
29, 33, 35, 38-46, 49, 59-60, 62-66, 70, 73, 75, 77-80, 82, 84-89, 91 (IMPORTANT 
DATA)
 ECOG PS: Please complete for missing patients # 6, 9, 43, 47, 88
 ASA: Please complete for missing patients #27-48, 59-93 (IMPORTANT DATA)
 KARNOFSKY STATUS: Please complete for missing patients # 6, 9, 43, 47, 88
 WEIGHT/HEIGHT/BMI: Please complete for missing patients #6, 11, 16-17, 21-23, 
25, 27, 29, 33-35, 37, 39, 41-46, 50-51, 54-56, 58-93
 CHARLSON CI: Please complete for missing patients #43, 59, 70-71, 78
 INCIDENTAL/LOCAL SYMPTOMS/SISTEMIC: Please complete for missing pa-
tients #2, 6, 9, 23, 29, 35, 43, 59-60, 63-65, 71, 75, 78-81, 83-85, 88-89 
 SIDE: missing #6
 SIZE: Please complete for missing patients #6, 18, 34, 47. Revise and correct data 
for #44
 CLINICAL TMN 2009*: Missing N and M for patients #1-7, 9, 23, 41-47 (IMPOR-
TANT DATA)
 THROMBUS LEVEL (MAYO Classif): Please complete for #6-7 and 9 (IMPOR-
TANT DATA)
CT/MRI: Please complete for missing patients #6, 29-30, 34, 38, 63, 65, 77-79, 89, 
91, 93
PREOP LAB TEST: missing variables (Hb, Hto, Alb, Cr, Ca, LDH or PhAlk) for #2, 
6-8, 10-11, 20, 66 and 83, please complete
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
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3. SURGICAL DATA (INTRAOPERATIVE-PERIOPERATIVE DATA COLLECTION)
Please revise ALL variables on SURGICAL DATA for #6 and # 37, missing nearly all
SURGEON`S CODE: Please complete for missing patients # 1-48 (IMPORTANT 
DATA)
PROCEDURE DURATION-MIN: Please complete for missing patients #1-3, 9-16, 
18-21, 23-27, 29-34, 36-49, 51-93 (IMPORTANT DATA)
CAVECTOMY (Y/N) PATCH / COMPLETE (STAPPLER): Please complete for #2-3
CPB TIME/ AORTIC CROSSCLAMP TIME/ CIRCULATORY ARREST TIME/
TEMPERATURE: Please complete if available for #28, 30-33, 35, 38, 40, 42-47, 52-
53, 57, 84-85, 91, 93; if unavailable complete as UK.
VENO-VENOUS BYPASS: missing for ALL
INTRA OP ESTIMATED BLOOD LOSS (cc): Missing for ALL patients (IMPOR-
TANT DATA)
INTRA OP TRANSFUSION (UNITS): Missing for ALL patients (IMPORTANT 
DATA)
30-DAYS POST-OP BLOOD TX (UNITS): Missing for ALL patients (IMPORTANT 
DATA)
CLAVIEN POST-QX (to 30-DAYS): (IMPORTANT DATA)
 - All patients were completed as NO Clavien complications
 - Clavien can be calculated through chart review following treatment requiered  
   during the follow up. PLEASE REVISE Clavien for ALL patients.
ANY KIND OF EXTENDED LYMPHADENECTOMY PERFORMED: 
 - Please revise #19, 23, 28, 67 and 73. More than 8 LN where retrieved but 
LND was completed as if not done. Revise and correct if needed.
NUMBER OF HOSPITAL DAYS (STAY): Please complete for missing patients #6, 
26, 28, 37-39, 48, 61 and 83 (IMPORTANT DATA)
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
4. SURGERY OF METS
 • DOS: please complete for #10
5. SURGICAL FOLLOW-UP / LATE COMPLICATIONS AND STATUS (30 DAYS- 1 YEAR)
CLAVIEN CLASSIFICATION: All patients, except #13, were completed as NO Cla-
vien complications, revise and complete
LAB TEST: please try to complete Lab work for most patients (discharge, at 3Mo, at 
6 Mo, at 12Mo and last FU). Important lab tests at DISCHARGE and at LAST FO-
LLOW-UP.
•
•
6. PATHOLOGY
Please revise ALL variables on PATHOLOGY for #5, #40 and # 93, missing nearly all
FURHMAN GRADE: missing for all patients, complete (IMPORTANT Data)
T, N, AND M STATUS (2009 TNM*):
 - Missing for #6, 40-47. Complete
 - Revise TNM for the following: #2, 8, 11, 26-27, 29, 32-39, 52, 54, 58, 76-77,    
   84, 89 and 92. These patients are completed as pT3b but apparently do have  
   caval wall invasion (pT3c), there data does not correlate. Revise and correct
HISTOLOGY: missing for #1, 6 and 41
RENAL VEIN MICROSCOPIC WALL INVASION: all patients #1-49 are completed 
•
•
•
•
134
“VALOR PREDICTIVO DEL VOLUMEN-CENTRO EN LOS RESULTADOS DE LA CIRUGÍA DE CÁNCER RENAL
CON EXTENSIÓN VENOSA. IMPACTO EN EL MODELO ASISTENCIAL”
as to have Renal vein wall invasion. Please revise all these patients do have this cha-
racteristic in pathologic specimen.
MICROSCOPIC VASCULAR INVASION: All patients were completed as YES. Re-
vise, and confirm or correct as appropiate.
TOTAL NUMBER OF LYMPH NODES RETRIEVED: missing for #39-43, 46, 64, 
76, 87.
•
•
8. FINAL STATUS 
DATE OF LAST FOLLOW-UP: missing for #1, 12 and 39
AT TIME OF THIS REVIEW- Status (Alive/Dead): missing for #37-39
CAUSE OF DEATH (DD/ DOD): missing for #6, 9-11, 19, 30-36, 40-43
ALIVE (FREE OF DISEASE / STABLE DISEASE / DISEASE IN PROGRESSION): specify 
for patients #2-5, 7-8, 14-18, 20, 22, 24, 27, 44, 46, 49, 59, 62-63, 67, 75, 79-80, 82, 86, 90-91.
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